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(Tav. I) 

Fai indotto alle presenti ricerche sulla stomatite ulcerosa 
dagli stretti rapporti, che questa malattia offre col noma (*). 
É noto che il noma nel maggior numero dei casi e in quelli 
meglio accertati succede ad una stomatite ulcerosa» tanto che 
Bohn (1), osservatore misurato, dopo una rivista dei oasi pub- 
blicati fino a lui, concludeva col dire f che noma e stomatite 
ulcerosa rappresentano diversi periodi di un solo processo • . 

Fino ad ora però la parentela fra le due malattie è limitata 
alla parte clinica, mentre non si è potuta estendere per man- 
canza di dati airetiologia ed all'istologia patologica. 



(*) Q ai zie ti i, a Ricerche batteriologiche ed istologiche nel noma » 
{Policlinico, Settembre-Ottobre 1896). 

Id., « NaoTe ricerche sul noma » (Policlinico^ Febbraio 1897). 
Id., < Tema serie di ricerche sul noma » [Policlinico^ Agosto-Set^ 
tambre 1896). 
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Per Tetiologia della stomatite ulcerosa Bergeron(2) tra 
primi disse nettamente, che doveva dipendere da un agente 
infettivo ed all'intento di scoprirlo provocò egli stesso le più 
remote ricerche batteriologiche prima a mezzo di Pasteur 
e poi di Netter (3). 

Pasteur studiò un malato e nel pus levato dairulcera vide 
una grande quantità di spirilli, che ritenne causa della ma- 
lattia. Riuscì anche a coltivarli in mezzi liquidi, li inoculò ai 
conigli, ma i risultati furono negativi. 

Netter portò di nuovo le indagini sulla sola sanie dei 
malati e in essa ritrovò ancora gli spirilli di Pasteur. Alla 
sua volta li coltivò in mezzi liquidi e li inoculò a topi, conigli 
e cavie, sottocute, nella pleura e sulla mucosa boccale, provo- 
cando lesioni infiammatorie, ma mai le alterazioni della sto- 
matite ulcerosa. Va aggiunto, che ricercò invano gli spirilli in 
più di 20 bocche, le une sane, le altre malate di stomatite 
aftosa o di carie dentale. 

Più tardi seguirono le ricerche di Friìhwald (4), limitate 
esse pure ai malati (11 casi). Nei preparati di pus sul vetrino 
vide ancora gli spirilli, di più filamenti di leptothrix, bacilli 
di varie dimensioni e micrococchi in gran numero. Nelle col- 
ture non riuscì a coltivare gli spirilli, invece in cinque casi 
fermò Tattenzione ed isolò un bacillo patogeno per i topi 
(pleura), cavie e conigli (sottocute), ma, che inoculato sulla 
mucosa delle labbra dei conigli, non diede che risultati incerti. 

Successivamente Foote (5) esegui la necrescopia — la sola 
che io ho potuto trovare — di una bimba di sette anni. In 
essa colle colture isolò dal tessuto necrotico stafilococchi, 
streptococchi e diplococchi, che nei conigli producevano 
ascessi; non isolò nessun bacillo. Pel primo colori i micro- 
organismi nei tagli della guancia e vide un fatto nuovo; al 
confine della parte necrotica vide dei bacilli abbondantissimi, 
cosi fitti e serrati contro il tessuto vitale come volessero pe- 
netrare in esso. Erano lunghi fra fi 2,5 e ji 3,5 e si colorivano 
male col Gram. 

Per ultimo nell'anno scorso Bernheim (6) oomnnioò alla 
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Società dei Medici di Vienna di ayer fatto ricerche in 30 ma- 
lati e di aver trovato nella sanie in tutti (meno in due casi 
4i stomacace assai legrgiero) una spirochetta ed un bacillo» 
che mostrano di vivere in simbiosi, ma che non riuscì a col' 
ti vare. 

In conclusione, da tutte le ricerche risulta costante il re- 
perto di Pasteur — la presenza nella sanie di spirilli in 
grande quantità — i quali dagli ultimi osservatori non si sono 
potuti coltivare. Per Tesarne dei tessuti resta isolata Tosser- 
vazione di Foote ~ la presenza sul confine della necrosi di 
UD bacillo fitto a siepe. Gli esperimenti, finora limitati agli 
animali e mai estesi all'uomo, riuscirono costantemente ne- 
gativi. 

Passando ora all'istologia patologica la troviamo più povera 
di ricerche della batteriologia. Così sul proposito i trattati 
più noti di istologia patologica (eccezion fatta per quello di 
Corni] e Ranvier) e quelli delle malattie dei bambini cono 
muti. Se alcuni danno una descrizione anatomica macroscopica, 
la desumono evidentemente dal solo esame del malato. 

Cornil e Ranvier (7) dicono < la stomatite ulcerosa è 
caratterizzata da un infiltrazione diffusa delle lacune del 
derma mucoso per parte di pus e di fibrina. L'essudato com* 
prime i capillari, quindi la circolazione resta sospesa, la mu- 
<!Osa si mortifica e subisce reliminazione ulcerosa. Ciò asso- 
lutamente collo stesso meccanismo, che pel flemmone del 
tessuto cellulare sottocutaneo t . Come esporrò a suo tempo 
questa descrizione non corrisponde del tutto alla realtà. 

Foote (5) nel caso già accennato a livello dell'ulcera di^ 
stinse tre zone, l'una superficiale necrotica^ la seconda media 
4' infiltrazione parvicellulare^ la terza più profonda di tes- 
suto normale. 

Ecco ora le mie ricerche. 

Non ho potuto studiare, che tre casi e questo, perchè ad- 
detto ad un Istituto Anatomico e fuori dalla pratica, non posso 
vedere dei bimbi malati, che in via eccezionale e sempre per 
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compiacenza dei colleghi. Il mio ufficio però mi offri Tocca* 
sione di eseguire due necroscopie e quindi di estendere le 
indagini airistologia ed alla dimostrazione diretta dei micror* 
ganismi nei tessuti. 

Noto qui, che per quanto riguarda le ricerche batteriologiche 
(mezzi di coltura, innesti, ecc.), seguii le stesse norme usate 
nei casi di noma e che esposi a suo tempo minutamente. Oltre 
al bacillo di Friihwald, a cagione del confronto col noma, tenni 
ancora di mira in modo speciale il bacillo di Babes e Zam- 
biloviu (8), che non trovai mai e quello della difterite. 

I Gaso. — Bimba di eirea 4 anni. Presenta sulla mucosa della 
gaancia destra un estesa ulcera scavata, seminata di aree necro- 
tiohe, ma in manifesta via di guarigione. 

23 marzo '98. Col cucchiaio di Volkmann distacco un piccolo 
brano del tassato necrotico e ne faccio: a) preparati per disten- 
sione sai vetrini, 6) coltare. 

5 aprile. Ripeto le stesse ricerche. 

Ambedue le volte nei preparati vi era : !<» uno spirillo in nu- 
mero grandissimo, ohe descriverò più tardi, 2* un bacillo in quan- 
tità discreta, che per caratteri corrisponde a quello, che descriverò 
nel tessuto degli altri due casi sul limite della necrosi. Era un ba- 
cillo diritto appena ricurvo, cogli estremi a punte smusse, lungo 
da ^ 3 a fi 4,5, largo circa fi 0,60; spesso riunito a coppie. Si 
scoloriva col Gram, 3* microeocehi noo copiosi isolati o a coppie 
fra cui parecchi capsulati. 

Nelle colture nessuna colonia né degli spirilli^ né del bacillo 
indicato; ma in loro vece buon numero di colonie di atreptO' 
cocchi. Anche nel brodo di carne peptonaio (Pasteur e Netter, 
come dissiy avevano coltivato gli spirilli nei mezii liquidi) nessun 
sviluppo degli spirilli e bacillo. Mancava pure il bacillo di 
Frùhwald. 

II Case. — Sprega Serafino, 3 anni. Le notizie sicure comin- 
ciano al P settembre '97, Prima di queirepoca si sapeva, che il 
bimbo era malato da qualche settimana di diarrea infrenabile e ad 
intervalli irregolari era colto da accessi convulsivi. 

Ài l"* settembre presentava da ambedue i lati per un dato tratto 
le gengive tumide, in parte livide, gangrenate, con scoperture cir- 
coscritte deirosso e denti vacillanti. Dalle gengive Talterazione si 
continuava sulla faccia interna della rispettiva guancia con due 
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nlceri a fondo gaogreaoso e di odore nauseante. Nei giorni se- 
guenti i fatti non mutarono. 

Mori alla mattina del 15 settembre. 

Necroscopia e ricerche batteriologiche 10 ore dopo morte; tem- 
peratura ambiente 18 gradi centìgr. 

Cadavere marantico. Non presentava nessun segno esterno di 
putrefazione. 

L'nloera della guancia destra dall'angolo della bocca si estendeva 
in addietro in senso orizzontale per tre centimetri e invadeva 
ambedue le arcate dentali scoprendo Tosso nel margine alveolare per 
an tratto, che sia sulla mandibola, che sul mascellare superiore si 
estendeva dal secondo incisivo a tutto il secondo piccolo molare. I 
denti in quel tratto eran 11 per cadere. 

L'ulcera della guancia sinistra aveva un estensione^guale, salvo 
che risparmiava Tarcata dentale superiore e non scopriva òhe l'ar- 
cata dentale inferiore tutto in addietro del secondo incisivo. 

Le ulceri avevano fondo necrotico e margine a livello della 
guancia sinuoso, netto, reciso. La gangrena in genere si approfon- 
dava solamente fino al piano muscolare. 

Le glandolo linfatiche sottomascellari da ambedue i lati erano 
grosse come mezze noociuole e biancastre. 

Fauci, coane, laringe, trachea normali. Bronchi medi e piccoli 
congesti e alquanto dilatatL Nel lobo inferiore sinistro alcuni centri 
disseminati, grigi, di broncopolmonite. 

Onore vuoto e miocardio anemico. 

Mucosa dello stomaco pallida, del tenue congesta sensibilmente 
in modo diffuso. Mucosa del colon edematosa e seminata di nume- 
rose ulcerette irregolari, superficiali. 

Milza di volume doppio, un po' dura e congesta. 

Fegato e reni anemici. 

Le carotidi e le diramazioni delia carotide esterna, compresa la 
&cciale, dopo una dissezione minuta appaiono normali. 

Per le colture premetto: quelle dalle glandolo linfatiche sot- 
tomascellari, dal sangue del cuore e dalla milza rimasero 
tutte negative. 
Nelle colture dalle ulceri si svilupparono: 
!<" il bacillus diphiheriae^ patogeno (da 6-25 colonie per 
innesto) ; 

2* lo streptococcus pyogene^ (numerosissime colonie); 
d"" lo staphylococcus pyogenes albus (da 6-8 colonie ogni 
coltura) ; 
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4^ lo staphylococcus pyogenes aureus (rarissime colonie). 

Ho inoculato col prodotto deirulcera due conigli, due cavie 
ed un piccione e tutti mi vennero a morire fra 1-3 giorni cod 
setticemia determinata da tre bacilli differenti, due dei quali 
aveva isolato già dalle colture. Di tali bacilli ho eseguito uno 
studio completo morfologico e colturale, ma non credo il casa 
di riportarli qui, perchè non li ho ritrovati negli altri due casi 
di stomatite e perchè di essi due, presi isolatamente, non erano 
patogeni (cavie e conigli) e il terzo non mostrava che un leg- 
giero potere piogeno. Sono essi, di cui mi valsi nelle espe- 
rienze col bacillo difterico, che riportò nella ITI Comunica- 
zione sul noma. Noto, che nessuno, per quanto il confronto 
era possibile, corrispondeva al bacillo descritto da Frùhwald 
e perchè tutti si scolorivano col Weigert, non potevano rap- 
presentare il bacillo del confine della gangrena, che si tinge 
con quel metodo. Uno aveva i caratteri del bacillo E di Vignai; 
invece gli altri due non li ho potuto identificare con nessuna 
delle specie di Vignai, Oalippe, Miiller, Biondi, Krei- 
bohrn, né con quelle indicate nelle ricerche più recenti di 
Anitchkoff-Platonoff. 

In questo caso non feci preparati per distensione sui vetrini, 
quindi gli spirilli non li vidi, che nei tessuti. Noto però^ che 
nelle colture non trovai colonie di spirilli e che gli stessi 
nemmeno nei mezzi liquidi mostrarono di aver vegetato. 

Ili Caso. — Magnani Grafia, 3 anni. Era malata da tre mesi 
eoa tosse ad accessi, espettorato mucoso e febbre serotina e sic- 
come conviveva con due sorelline sofferenti di tosse convulsiva, la 
si riteneva affetta dalla stessa malattia. 

Addì 17 marzo *08 viene ammessa all'ospedale con aaa delle di 
lei sorelline, la quale continua pur ora a rimanervi per la pertosse. 
Nella degenza la nostra bimba si aggrava rapidamente, presenta 
qualche fenomeno nervoso mal definito e alla fine del 24 marzo 
muore, secondo tutte le apparenze, per bronco-polmonite secondaria 
a pertosse. 

Airingresso nell'ospedale si notò che aveva il fiato fetido e nel 
giorno dopo i medici curanti videro un' estesa ulcera sulle gengive 
e sulla guancia destra a fondo necrotico, sanioso. Solamente nei 
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dì sagoenti oomparve un' altra ulcera identica salla gengiva supe- 
riore sinistra, che si estese rapidamente da un lato alla guancia e 
dall'altro per breve tratto al palato. Fa questa T ulcera da cui levai 
al 23 e al 24 marzo il materiale per fare due innesti suiruomo. 

Necroscopia a 15 ore dalla morte con temperatura ambiente di 
6^,3 centigr. 

Cadavere assai denutrito. 

Nella bocca Tulcera del lato destro copriva tutta la faccia in- 
terna della guancia corrispondente, la relativa metà del labbro 
inferiore e pei seni si estendeva alle arcate dentali e per breve 
tratto anche al palato. Sulle arcate era avvenuta la scopertura del 
margine alveolare, la quale per Tarcata superiore si estendeva sino 
al foro sottoorbitale. 

L*ulcera del lato sinistro aveva preso, senza però denudarlo, tutto 
il margine alveolare superiore al di dietro degli incisivi e si era 
estesa ad un tratto della mucosa della guancia e airinterno al 
palato. 

Sul fondo delle ulceri, che avevano il noto aspetto, lo spessore 
del tessuto necrotico variava fra due e tre millimetri. 

Le fauci erano normali. Solo Tepiglottide apparve un pò* tumida 
ed erosa ai margini. 

Le glandolo linfatiche sottomascellari nei due lati erano grosse 
come piselli, congeste. Invece le carotidee superiori grosse come 
mesze noci e gremite di tubercoli. 

Vi era poi meningite tubercolare non della base, ma a placca, 
della volta; tubercolosi polmonare bilaterale con una vasta esca- 
vazione a sinistra; ulceri tubercolari suirileo e al microscopio tu- 
bercolosi miliare del fegato. 

La scoperta della taberoolosi fu una sorpresa della necro- 
scopia e si può ben credere dal punto che io ho fatto gli in- 
nesti col materiale delle ulceri della bocca su me stesso. 

Eeoo ora le ricerche batteriologiche. 

23 marzo. Le ulceri a quest'ora non avevano subito nessun 
trattamento terapeutico. Con materiale raschiato dall'ulcera 
sinistra col cucchiaio di Volkmann, faccio: a) un innesto sul* 
Tuomo; b) preparati per distensione sui vetrini ; e) colture. 

24 marzo. La sera precedente le ulceri erano state toccate 
con soluzione normale di percloruro di ferro; malgrado questo 
continuavano ad estendersi sui margini. Raschio però più prò- 
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fondamente e faooìo: a) un innesto suiruomo; b) preparati 
sai vetrini. 

25 marzo. Alla necroscopia dal tessuto delle ulceri : a) pre- 
parati sui vetrini; b) colture in tutti i modi usati pel noma. 
Poi colture dalle gelandole linfatiche sottomascellarl, polmoni, 
cuore, milza, fegato e cervello. 

Nei preparati sui vetrini : !<" vi erano sempre moltissimi del 
soliti spirilli; 2^ invece, almeno nei preparati fatti dal vivente 
col materiale, che servì per gli innesti sulFuomo, pochi ba- 
cilli paragonabili a quelli del i'' caso; di più moltissimi mi- 
crooocchi, di cui buon numero a lunghe catene. Inoltre alcuni 
bacilli grossi e lunghi filamenti di leptothrix. 

Dalle colture delle ulceri si svilupparono: 
l"" lo streptococcus pyogenes (colonie numerosissime) ; . 
2'' lo staphylococcus pyogenes aureus (numero grande 
di colonie); 

3« lo staphylococcus pyogenes albus (discreto numero di 
colonie). 

Si svilupparono pure alcune colonie di b. mesenterici^ vul- 
gatuSy di sarcina alba. 

Nessuna colonia degli spirilli o del bacillo in questione 
e nemmeno nessuna loro vegetazione nel brodo e peptone. 
Del pari assenza completa del bacillo della difterite. 

Nelle colture dei polmoni si svilupparono numerose colonie 
di streptococchi. Rimasero negative le colture delle glandole 
linfatiche sottomascellari, del sangue del cuore, della milza, 
del fegato e cervello. 

Àlteraifoni Istologiche e batteri nel tessuto delle aleerl del II 
e ni taso di stomatite. — I pezzi erano stati fissati nel II caso 
parte in alcool assoluto, parte in sublimato; nel III parte in 
alcool assoluto e parte in formolo. In ambedue i casi tagli in 
cinque punti differenti, sempre perpendicolari al margine delle 
ulceri. Noterò il metodo che ora seguo per fissare i tessuti e 
imparafflnare, perchè è spiccio e perchè fuori di dubbio rende 
più facile e sicura la colorazione dei microorganismi, quella 
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della sostanza ialina e della fibrina e per quanto mi pare 
anche delle fibre elastiche ooll'orceina. 

Metto i pezzi freschi sottili 3-4 mm. 
r in alcool assolato per 24r36 ore; 
2*" in olio di anilina puro fino a completa trasparenza (da 
2 al più a 4 ore) ; 

d* in xilolo puro, per levare Polio d'anilina, per 2 ore; 
4* in xilolo e paraffina, poi paraffina molle pura al so- 
lito modo. 

Naturalmente questo processo, oltre che per i tessuti freschi, 
8i può adoperare anche per i tessuti già fissati e induriti in 
qualsiasi altro modo. 

Ecco ora quanto ho veduto neiresame delle ulceri. 

Ifuovendo dalla superficie deirulcera (Fig. I*) si incontra 
dapprima uno strato necrotico, variamente spesso da un punto 
alPaltro, mai però più solesse di 3 mm. Esso è formato per 
intiero da una porzione del piano muscolare della guancia, 
^fiacche della mucosa non vi è più traccia e deve essere stata 
del tutto distrutta. Lo strato necrotico poi verso la superficie 
è costituito da una sostanza granulosa e da detriti mal rico- 
noscibili del tessuto in distruzione, invece nella parte profonda 
mostra ancora conservati gli elementi e la struttura del tes- 
suto, ma i nuclei sono scomparsi e gli elementi stessi dal più 
al meno deformati. I vasi sanguigni sono o vuoti o più spesso 
trombizzati da fibrina o da sostanza granulosa. A difrerenza 
del noma nel tessuto necrotico, sono scarsi e piccoli i fasci 
in degenerazione ialina, che si colorano col Weigert o col 
metodo Giesson. Son d'avviso, che ciò dipenda dal fatto, che 
nella stomatite di regola la necrosi è meno recente e di con- 
seguenza il processo di decomposizione dei singoli elementi 
più progredito, che nel noma. 

Se si osserva ora Tultimo straterello di gangrena, quello, 
che precede immediatamente la parte vitale, in mezzo al tes- 
suto privo di nuclei si vedono tuttora coi nuclei ben coloriti 
i vasi sanguigni, i fascetti nervosi e gli acini e i condotti 
delle glandole mucipiare, ognuno dei quali mostra evidente- 
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meìite di andare a necrosi progressivamente dallo strato 
periferico al più centrale. Dalla g^angrena poi si passa al 
tessuto vitale rapidamente per una linea grossolanamente di- 
ritta. A livello però delle tramezze connettivali e con più evi- 
denza, se sono robuste si vede la gangrena affondarsi alquanto 
di più a formare dei piccoli seni tra un fascio muscolare e 
Taltro. Tutti questi fatti, come chi mi Ifa seguito nelle relative 
ricerche ricorda sicuramente, si riscontrano anche nel noma. 

Prima di lasciare lo strato necrotico devo ancora dire ohe 
i fasci e le fibre elastiche (ra. Unna-Taenzer) entrando dal 
tessuto vitale nella gangrena diminuiscono notevolmente e in 
tutto il territorio di questa si mantengono sensibilmente più 
scarsi e in modo speciale, quanto più ci si avvicina alla su- 
perficie. Questa parziale scomparsa degli elementi elastici av- 
viene visibilmente in dile modi. Per Tuno di essi le fibre ela- 
stiche restano mano mano più pallide in maniera uniforme e 
non a tratti e a zone e ciò progressivamente fino allo scolo- 
rimento completo, che le rende invisibili. Si ha quindi la di- 
minuzione e poi la perdita della sostanza cromofila, che fissa 
Torceina. Questo modo senza dubbio è il più esteso. Il secondo, 
e questo si osserva più specialmente nei fasci robusti di fibre 
elastiche, consiste in uno spezzettamento dei fasci stessi, che 
procede fino ad una minuta scomposizione in granuli. Non è 
nemmeno improbabile, ma io non l'ho potuto accertare, che 
alcuni elementi elastici subiscano la trasformazione ialina ana- 
logamente ai fasci connettivali con cui si accompagnano. In 
fine voglio notare, che nei vasi sanguigni le ultime a scom- 
parire tra le fibre elastiche sono le più interne, quelle della 
membrana fenestrata, ciò che corrisponde al modo, che ho 
esposto, di andar a necrosi dei vasi stessi dairesterno al- 
l'interno. 

Entrando ora nel tessuto vitale, sul confine per larghi tratti, 
in modo speciale nello spessore dei fasci muscolari o manca 
ogni infiltrazione parvicellulare (Fig. 2*) o non vi sono ohe 
pochi elementi linfoidei sparsi. Nella parte rimanente del con- 
fine, specie nelle tramezze connettivali più larghe e attorno 
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ti vasi sanguigni esiste l'infiltrazione parvicellulare, ma anche 
ivi né molto estesa, né molto fitta. Nello stesso tempo ad 
indicare l'esigua reazione del tessuto, le figure cariocinetiche 
sono estremamente scarse, tanto che le devo dire eccezionali, 
cosi nelle cellule fisse del connettivo, che nelle pareti vasali. 
Invece senza essere frequenti non sono rari i nuclei con un 
certo grado di apparente ipercromatosi, ma sempre accompa* 
guata da cromatolisi e da cariorexis sino alla completa fram- 
mentazione nucleare. 

Àncora in questa zona di confine, ma solo nel 3"" caso e in 
spazi limitati riscontrai il reticolo fibrinoso^ che pur descrissi, 
benché non costante nel noma ; mentre poi sia nel 2'', che nel 
V caso rinvenni in proporzioni discrete la degenerazione ialina 
dei fasci del connettivo. Dei vasi sanguigni ivi le arterie e 
i capillari in generale sono vuoti e così pnre lo sono le vene, 
salvo alcune poche, che appaiono chiuse più o meno compie^ 
tamente da trombi di leucociti e di fibrina. Nessuna traccia 
poi di infiltrazione emorragica anche non recentissima. 

Pel 2° caso per quanto riguarda le arterie debbo fare un 
aggiunta. In esso sempre nella zona di confine nei tagli di 
due pezzi su cinque osservati vi erano alcune poche arteriole 
colle pareti infiltrate in modo irregolare da numerosissimi 
elementi linfoidei, fra mezzo ai quali si riconoscevano a stento 
le fibrocellule muscolari, che presentavano i nuclei rigonfiati, 
male e inegualmente coloriti, in stato degenerativo manifesto. 
Da ciò la tonaca intima e la media si erano confuse in una 
sola e il lume arterioso appariva ristretto in proporzione ai- 
Talterazione, ma non mai completamente chiuso. Un fatto 
importante da notarsi si è, che allontanandosi dairulcera 
queste alterazioni delle arterie diminuivano man mano e poi 
scomparivano. Per questi caratteri non si poteva a meno di 
considerare Tarterite come una manifestazione reattiva della 
zona di confine, analoga a quelle degli altri elementi e quindi 
di ritenerja secondaria all'ulcera. È vero però, che l'arterite 
di sua natura impoverendo il circolo, doveva favorire il man- 
tenimento o anche l'ulteriore estensione delPulcera stessa. 
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Questo è qnaDto voleva dire suiristologia. A proposito della 
quale non posso che richiamare la descrizione, che ho ripor- 
tato sopra di Cernii e Ranvier (7), perchè ognuno veda, 
come essa si scostava da quanto ho osservato io. LMnfiltra- 
zione parvicellulare e quella di fibrina, che essi avevano tre- 
vato prevalenti e a cui, per la compressione sui capillari, at- 
tribuivano Torigine della necrosi, sono nei miei casi assai 
limitate e ciò anzi costituisce una differenza da altre gan- 
grene« Qui, come già nel noma, il fatto che domina è la 
necrosi e le manifestazioni infiammatorie passano in seconda 
linea. Ciò più probabilmente dipenderà dalla natura delPagente 
determinante o fors' anche dalla scarsa resistenza delPorga- 
nismo del malato. 

Venendo alla dimostrazione dei microrganismi nei tessuti^ 
noto che i risultati da me ottenuti si basano sull'uso succes- 
sivo a) del metodo di Oram, b) di quel di Weigert per la 
fibrina, e) dei metodi generali di colorazioni , che per la dif- 
ficoltà di colorire gli spirilli ho dovuto modificare nella ma- 
niera, che dirò più sotto. E qui per la mia esperienza non mi 
limito a raccomandare utile tale successione, ma la dico as- 
solutamente indispensabile. 

Applicando ai tagli delle ulceri il 7netodo di Gram restano 
coloriti i microorganismi specialmente o anche solamente nello 
straterello superficiale della gangrena, quello in disgregazione, 
mentre mancano quasi o del tutto nello strato profondo della 
necrosi fino al tessuto vitale. Sono poi rappresentati con 
grande prevalenza da micrococchi e pel resto da bacilli di 
vario aspetto, fra cui parecchi filamenti di leptothrix^ mesco- 
lati senza regola gli uni agli altri, in parte addensati a for- 
mare uno straterello alla superficie, in parte disposti a forma 
di strie o di cumuli tra le fessure del tessuto in disgregazione 
o anche addentrati o distribuiti fra gli elementi mortificati. 

Invece colorendo col Weigert (Fig. 1* e 2*) (sempre a pre- 
ferenza colla soluzione fenica appena preparata e applicandolo 
con molta cura) si nota, che nel tratto più profondo di gan- 
grena, che col Gram si direbbe amicrobico, vi esiste un ha- 
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cillo^ che ha strettissima parentela per V aspetto^ la quan- 
tità e la distribuzione con quello, che descrissi sul confine 
del noma. Fra i dae casi di stomatite vi sodo a dir vero al- 
cune piccole diversità, eguali a quelle, che ho già indicato 
tra le varie osservazioni di noma. Nel 2^ caso (Fig. 3^) il ba- 
cillo è lungo fra ^ 3,5 e ft 4,6 e largo circa ^ 0,6, diritto o 
dolcemente incunvato o anche ondulato, di spessore e colorito 
uniforme, estremi arrotondati, spesso riunito a coppie. Invece 
nel 3* caso il bacillo misura solo da ji 2 a 3, non di rado è 
incurvato a mezsa parentesi ed ha un aspetto un po' granu- 
loso. Ho già notato, che in questo caso, e aggiungo in lui 
solo, le ulceri erano state curate con soluzione normale di 
percloruro di ferro e forse questo può essere stato la causa 
delle differenze. In tutto il resto i caratteri erano eguali. Così 
in ambedue il bacillo si colora col Weigert e cogli altri me* 
todi nel modo, che indicai per il bacillo del noma. Per. laadistri- 
busione si nota, che lontano dal tessuto vitale è scarso ed i 
singoli bacilli spesso sono coloriti meno o inegualmente e 
sono in fase degenerativa; da cui la conclusione , ohe nella 
gangrena un po' antica tende a scomparire. Questo spiega, 
perchè nel 3® caso nei preparati per distensione dalle ulceri 
in vita i bacilli fossero scarsi; si prendeva dì necessità la 
parte superficiale, in cui essi scomparivano. Invece accostan- 
dosi al tessuto vitale si fa più numeroso, ma poi sull'ultima 
linea della gangrena quasi sempre divien fittissimo, raggrup- 
pandosi a formare un argine, una specie di onda, che mostra 
di voler invadere il tessuto vivente. Appena però si entri in 
quest'ultimo il bacillo scomparisce tosto del tutto. Anche nei 
suoi rapporti coi vari elementi del tessuto si comporta egual- 
mente a quel del noma. Segue e compenetra i fasci connetti- 
vali, mantenendosi a preferenza parallelo alla direzione delle 
loro fibrille, forma un anello fittissimo attorno ai vasi e ai 
nervi, che vanno a necrosi, ma non sono ancora morti del 
tutto. Quest'ultimo fatto e la disposizione a siepe sul confine 
dimostrano chiaramente, come solo nella zona di passaggio 
dalla gangrena al tessuto vivo egli trovi le condizioni chi- 
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miche e biologiche più propizie alia propria vita e moltipli- 
cazione. 

Solamente fin qui posso condurre il confronto fra la stoma- 
tite ulcerosa e il noma, ma non più oltre, passando agli sp(' 
rilli^ perchè questi nel noma fino ad ora non li ho cercati. 

Nei tagli della stomatite la colorazione degli spirilli non 
è facile; io però vi sono riuscito col bleu di Loeffler e colla 
fucsina fenica^ usati nel modo ch« dirò. Nel territorio necro- 
sato gli spirilli sono mescolati agli altri microorganismi e 
non mi è parso, che ofiìrissero nessuna disposizione speciale. 
Avverto però, che i tagli in questa parte restano abitualmente 
oscuri e poco propizi all'esame. Invece passando dalla necrosi 
al tessuto vitale, mentre il bacillo del confine si arresta nel 
modo che ho esposto, gli spirilli continuano. Ciò avviene in 
modo evidentissimo dentro le tramezze connetti vali (Pig. 5»). 
Dentr^queste, appena si è penetrati nel tessuto vitale, gli 
spirilli sono abbondantissimi, ma afiPondandosi diminuiscono 
con discreta rapidità, divengono isolati, poi non ne resta che 
qualcheduno disperso e finiscono collo scomparire. Così il 
primo tratto di tessuto vitale non è più amicrobico, come si 
sarebbe detto cogli altri metodi , ma costituisce la zona degli 
spirilli, come si suol dire, in coltura pura. In questa zona a 
livello dei fasci muscolari e delle glandole mucose gli spirilli 
sono abbastanza numerosi nel tessuto connettivo, che li av- 
volge, invece sono scarsi o non si vedono tramezzo alle fibre 
o agli acini. Sono meno scarsi fra le cellule adipose. Entro 
ai vasi non ne vidi. Per quanto riguarda la loro disposizione, 
nei grossi setti connettivali sono di massima diretti secondo 
le fibrille del tessuto e solo pochi sono disposti in senso dif- 
ferente. Invece dove il tessuto connettivo è più lasso e fra le 
cellule adipose sono rivolti in tutte le direzioni. Di regola poi 
sono serpentini, qualcuno però è anche ripiegato su se stesso 
a laccio, ad ansa ed anche a gomitolo. Per la loro forma, 
rintensità del colorito e la distribuzione si distinguono con 
sicurezza dalle fibrille del tessuto. 

Così nei tagli della stomatite ulcerosa, per quanto riguarda 
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i miororganiBini, si devono distingruere tre sooe: 1* una prima, 
superficiale, coloribile col Oram, formata specialmente da mi- 
crococchi; ff una zona che si tìnge col Weigrert* la quale 
arriva sino al confine del tessuto vitale, la zona del bacillo 
del confine; 3^ un* ultima coloribile in modo specialet che com- 
prende il primo tratto del tessuto vitale {Brand?U)f) la zona 
degli sptrilli* 

Nella 3^ osservazione per resistenza della tubercolosi d^altri 
organi, poteva sospettarsi, che le ulceri della bocca fossero 
tubercolari. Ora questa supposizione deve essere scartata com- 
pletamente. Il decorso e l'aspetto clinico erano del tutto sfa- 
vorevoli a lei. In secondo luogo la struttura istologica delle 
ulceri non presentava nulla, che ricordasse pur da lontano le 
alterazioni tubercolari. Ma poi io cercai coi preparati inutil- 
mente il bacillo di Koch : a) nel materiale raschiato dalle ul- 
ceri in vita, che aveva conservato, b) nei preparati per disten- 
sione sui vetrini fatti dalle ulceri stesse alla necroscopia, 
e) nei tagli del tessuto delle ulceri. E questa ricerca per le 
circostanze in cui fu eseguita e che la determinarono fu ac- 
curatissima. 

Al di fuori delle ulceri, cercai il bacillo del confine nei 
tagli delle glandole linfatiche sottomascellari, nella milza, 
nel fegato e nei reni di tutte due le osservazioni, ma non lo 
rinvenni. Quindi, come già nel noma, esso doveva restare 
circoscritto al sito ulcerato. 

Oli spirilli mi limitai a cercarli' nelle sezioni delle glandole 
linfìatiche sottomascellari dei due casi e in quelle deirepiglot- 
tfde ulcerata del 8^ caso, ma non li trovai. 

Fra le alterazioni istologiche degli organi ne noterò una 
sola, perchè merita una speciale menzione per la causa, che 
dovrebbe averla prodotta. Ricordo, che nella 2* oss. ho isolato 
dalle ulceri il bacillo difterico patogeno in notevole quantità. 
Ora in quel caso nelle glandole linfatiche sottomascellari al 
centro dei follicoli esistevano delle piccole aree di necrobiosi 
simili a quelle, che vi si trovano nella difterite delle fauci. 
Non vi era però tutto il quadro istolpgico delle alterazioni 
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difteriche delle piandole linfatiche, perchè mancava Tinfiltra- 
sione fibrinosa dei seni e la degrenerazìone ialina del reticolo. 
Mancavano pure le alterazioni difteriche della milza. Malgrado 
questo quelPalterazione delle glandole sottomascellari, che fra 
tutti i miei casi di noma e di stomatite ulcerosa non vi era, 
che in quello nel quale solamente esisteva il bacillo di Loef- 
fler non può perdere ogni importanza, ma fino a prova in 
contrario sta a mostrare, che il bacillo difterico non era on 
ospite innocuo delle ulceri, ma che almeno in parte vi agiva 
nel modo a lui abituale. 

Nei polmoni della 2' osservazione nell'essudato alveolare vi 
erano in gran numero delle forme apparenti di blastomiceti 
e delle forme analoghe esistevano negli epiteli bronchiali della 
3^ oss., ma per stabilirne la vera natura e il sin^i/icato mi 
occorrerebbe uno studio più profondo, 'che io finora non ho 
fatto. 

Oaratterl degli spiriUI e loro eolorastoal. — Non intendo di 
dare una descrizione completa, ma di esporre semplicemente 
quanto ho potuto raccogliere fino a quest'ora. 

Gli spirilli (Fig. 4* e 5») erano identici in tutti tre i casi 
da me osservati e ciò tanto nei preparati per distensione sui 
vetrini, quanto nel tessuto. Lunghi in media da ^ 12 a ^ 15, 
larghi li 0,50, di grossezza uniforme, terminano con estremi 
appuntati. In generale si colorano in totalità senza presentare 
uè capsula, né spore; alcuni però si colorano a zone e sono 
manifestamente in fase degenerativìsi. Nei preparati per disten* 
sione non di rado sono sparpagliati cosi da ricordare un fa- 
scette sfasciato. Non si colorano col Gram, né col Weigert. 
Nei preparati per distensione sui vetrini o non si colorano o 
lo restano debolmente e in grado insufficiente colle soluzioni 
alcooliche acquose di violetto di genziana o di metile, col 
liquido di Loeffler a freddo e a caldo, e colla soluzione di saf- 
franina in acqua d'anilina di Babes. Si colorano bene colla 
fucsina fenica. Con essa sempre nei preparati per distensione 
sui vetrini ho ottenuto buonissime immagini usandola nel se- 
guente modo: 



PBR L'KTIOLOeU B L'iSTOLOeU PATOL. OgUU 8TOHAT1TB ULOBROtA 17 

l» colorazione per 5 minati a freddo con ana miaoela di 
Va di soluzione fenica dì Ziehl e '/, di aoqaa distillata; 
V lavatura in acqua; 

3"" asciagaoiento con carta bibula e poi sulla fiamma ; 
balsamo. 

Gli spiriUi sono ro^ei, i bacilli e i miorocooohi rossi. Non 
vi sono precipitati. 

Per la colorazione nei tessuti mi sono valso dei due metodi, 
ohe espongo .e noto, che ebbi eguali risultati sia dai peui 
fissati in formolo (10 Vo)^ ^^e da quelli in aloool assolato. 

Metodo colla fucsina fenica. —-1*^ Colorazione per 24 ore 
alla .temperatura della stanza nella soluzione di Pfeiffer (1 om.' 
di soluzione di Ziehl in 20 om«' di acqua distillata). 
2* Lavatura in una vaschetta d'acqua distillata. 
3^ Sollevamento del taglio sul vetrino portaoggetti e 
asciugamento accurato con carta bibula. 

4* Bagnare rapidamente il taglio con poche goccio di 
alcool assoluto. 

ò*" Subito xilolo fino a rischiarimeikto. Balsamo. 
Gli spirili! divengono rosei, invece i bacilli, i microeocohi 
e i nuclei rosso intensi. 

Metodo col bleu di Loeffler. — V Colorazione col bleu di 
Loeffler per 48 ore in termostato a d7''-40'' centigr. 
2* lavatura in v^aschetta d'acqua. 
3" SoUevaniento del taglia sul vetrino portaoggetti; asciu- 
gamento con carta bibula. 

4* Agitare il vetrino. all'axia, finché bagnandolo collo xi- 
lolo si rischiara airistaate. Xilolo. Balsamo. 

Oli spinili divengono bleu pallido, gli altri microorganismi 
bleu scuri. 

Espisrieazé soU'aono. — Sono due e come dissi le ho ftitte su 
me stesso, levando il materiale dairulcera del lato sinistro del 
3* caso. Neireseguirle mi ero proposto due scopi : 1* quello 
naturalmente di riprodurre Tulcera; 2* di vedere, se cogli 
innesti si potevano mantener vivi e far moltiplicare gli spi- 

Arekivio p0r U Seiéns9 Médicht, XXUI. ^ 
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rilli od il bacillo di confine e se in seguito cogli innesti in serie 
3i potevano isolare. In breve tentava per la stomatite ulcerosa, 
quanto si è fatto per Tulcera molle. 

i* Esperienza. — 23 marzo '98. Gol cucchiaio di Volkmann 
mi faccio abradere fino a sangue per uno spazio di circa 
1 cm.' la mucosa del labbro inferiore verso sinistra. Quando 
è cessata Temorragia vien depositato suirabrazione uno stra- 
torello di materiale appena levato dair ulcera delPammalata 
prima di ogni trattamento curativo e vien trattenuto in sito 
con un quadretto di guttaperca laminata fissato ai margini 
con celioidina. Vi resta cosi per sei ore. Con una parte del 
materiale d'innesto faccio dei preparati per distensione sui 
vetrini e vi riscontro una quantità grande di spirilli e come 
già dissi pochi bacilli appartenenti probabilmente a quelli del 
confine. 

24 marzo. Al sito d'innesto si vede una placca coperta di 
essudato crupale bianco-giallognolo. Con un pezzetto dell'es- 
sudato faccio un preparato per distensione e non vi trovo 
più spinili, ma solamente in discreto numero catenule di 
diplostreptococchi non capsulati, come si vedevano nel ma- 
teriale della bambina. 

25 marzo. La placchetta si è ingrandita di Vsi ^^ Taspetto 
come ieri ed è dolente. Dopo la uecroscopia della bimba per 
la scoperta della tubercolosi polmonare, faccio raschiare il 
fondo della mia ulcera (a 50 ore dall'innesto) e col materiale 
allestisco un buon numero di preparati per distensione. In essi 
non si vede uemmen uno spirillo, invece vi sono sempre 
diplostreptococchi in buona quantità. Non trovai il bacillo 
di Koch. 

L'ulcera dopo il raschiamento non fu disinfettata e nei 
giorni successivi mantenne Testensione e il fondo bianco-gial- 
lognolo indicato. Al 28 marzo incominciai i lavacri con acido 
borico e con essi andò a guarigione nello spazio di cinque 
giorni. 

-8* Esperienza, — 24 marzo. Con un cannello di vetro ar- 
roventato mi faccio produrre un escara larga mezzo centi- 
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metro sulla mucosa della guancia sinistra. Per controllo mi 
faccio produrre un* escara identica sulla mucosa della guancia 
destra, la quale non deve essere infettata. 

Otto ore dopo la cauterizzazione vien depositato suirescara 
del lato sinistro un pò* di materiale appena levato dair ulcera 
della bimba e assai ricco di spirili! e viene introdotto accu- 
ratamente sotto l'escara mediante punture ripetute con uno 
stiletto appuntato. Dopo Tinnesto per 16 ore non introduco 
nessuna sostanza in bocca. 

25 marzo. Dopo venticinque ore l'escara infettata è eguale 
a quella del Iato destro non infettata. In questo momento 
sempre per Tesito della necroscopia le faccio raschiare tutte 
due separatamente e non le disinfetto. 

/ preparati sui vetrini del materiale deirescara infettata 
non presentavano più spirila e nemmeno bacilli di Koch, 
invece, come nella prima esperienza, contenevano discreto nu- 
mero di streptococchi. Nei preparati deirescara non infettata 
non si vedevano, che alcuni micrococchi molto più rari e non 
a catena. 

26 marzo. Le due piaghette rimaste dopo il raschiamento 
si sono ricoperte entrambe di uno straterello di essudato 
bianco; però quella infettata è di Vs pi^ larga dell'altra. Nei 
preparati coir essudato di quella infettata sempre assenza 
costante di spinili. 

Al 28 marzo incomincio i lavacri coiracido borico e le due 
ulcerette vanno a guarigione entro una settimana con qualche 
ritardo per quella infettata, la quale lascia una cicatrice 
bianca un pò* acavata. 

Da queste esperienze restano accertati due fatti: 
1<» che negli innesti sulVuomo gli spirilli scomparivano 
sollecitamente; 

2* che invece vi vegetavano gli streptococchi o, cui con 
tutta probabilità dovrebbesi attribuire Vapparente^ ma mo- 
derata successiva estensione dell'ulcera. 
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Somiglianza tfltologiea e batterl^ofiea fra la stomatite nleerosa 
ed 11 noma. — Dalla descrisione, che ho recato sopra resta ormai 
stabilito, che fra la gangrena della stomatite ulcerosa e quella 
del noma, salvo la diversa estensione, vi è una somiglianza 
strettissima sia per la struttura, sia per i batteri, attendendo 
solo di aggiungere le osservazioni per gli spinili. Cosi la pa- 
rentela fra le due malattie già stabilita nel campo clinico, 
continua ad esistere nel campo anatomico e fin qui anche bat- 
teriologico. E per l'istologia si nota, che i caratteri delle due 
forme sono ben spiccati e differenti da quelli delle altre gan- 
grene non microbiche, e ciò: a) nelFestrema zona di necrosi, 
vicino al tessuto vitale, V) nella linea di passaggio tra la 
gangrena e il tessuto vitale stesso (Brandiinie), e) nella prima 
zona di tessuto vitale, che cinge immediatamente la parte 
morta. Per la mia esperienza sono appunto queste le località, 
dove si devono ricercare i caratteri di somiglianza e di diffe- 
renza tra ie varie gangrene. 

Rapporti tra la stomatite ed i batteri in lei rlnveniiti. — Allo 
stato attuale delle indagini non si possono mettere conclusioni 
definitive. Solamente si può ritenere^ ohe il bacillo di FrQh- 
wald (4) non deve essere la causa della malattia, perchè non 
sembra sia stato trovato da Bernheim (6) e anch'io non lo 
rinvenni. 

Fra gli altri microorganismi, due per le condizioni in cui 
furono trovati meritano la principale attenzione, gli spiriUi 
e il bacillo del confine. 

Gli spinili V ora si devono ritenere costanti o quasi, perchè 
furono trovati da tutti gii osservatori, 2* invadono oltre la 
gangrena anche il tessuto vivente, come io ho veduto, al qual 
proposito però bisognerà con altre ricerche escludere, che la 
loro penetrazione fosse avvenuta dopo morte, perchè le mie 
necroscopie furono fatte 10-15 ore dall'esito; 3* per le ricerche 
di Netter, che però dovranno essere ripetute e più estese, 
non pare esìstano in egual modo nei sani e In altre stomatiti. 
Tutto ciò porterebbe a dar importanza alla loro presenza nella 



PER L*BTI0L001A E L*iaT0L06lA PATOt. DELLA STOMATITE ULCEROSA fèì 

firtométite ulcerosa. Anehe rosservatione di Bernheim, ebe 
gli spìriUi nifanoavano in due casi di stomacace leggiero de- 
porrebbe in quel senso e farebbe credere che vi fosse un rap- 
porto fra la benignità del caso e l'assenza degli spirilli, fa- 
rebbe anche supporre, che vi fossero famiglie differenti di 
stomatiti ulcerose. Su questo proposito dovrebbero portare 11 
loro contributo i medici pediatri, cercando metodicamente gli 
spirilli in tutti i loro malati di stomatite. Ricorderò loro, che 
la ricerca sui vetrini è oltremodo facile ed alla portata di 
quanti hanno il microscopio. É favorevole al potere patogeno 
degli spirilli anche rosservaeione di Yernuil e Clado(9), 
che li hanno trovati negli ascessi del connettivo e delle glan- 
dole linfatiche in rapporto colla cavità boccale. 

D'altro lato, sono contrari al potere patogeno degli spirilli 
stessi i due innesti da me fatti sull'uomo, nei quali essi scom- 
parivano rapidamente. Sono due esperienze sole, ma anche 
isolate sono importanti. Naturalmente però per poter dar loro 
un vatore decisivo, si dovranno ripetere di nuovo e se ne do- 
vranno variare opportunamente le condizioni. 

la ultimo per gli spirilli ixMuicavano aempre le colture. 

n bacillo del confine deve pure essere ritenuto costante. 
Corrisponde A quello del caso di Foote e tutto porta a cre- 
dere anche a quello di Bernheim. É importante il fatto, che 
esso non è che il bacillo del confine del noma. À stabilire il 
di lui significato tendono tutte le ricerche da me eseguite in 
quest'ultima malattia, che ora sarebbe inutile ridire. Sta il 
ftitto, che ha molti caratteri di un bacillo patogeno, ma per 
poterlo affermare in modo assoluto si richiedono nuove prove, 
le colture e gli esperimenti. 

Bernheim ammette una simbiosi tra gli spirilli e il bacillo 
del confine, ma l'esame dei tagli per ora non conferma ciò. 
Oli spirilli hanno per loro stessi una zona propria, esclusiva. 

Se si dovessero escludere i due microrganismi nominati, bi- 
sognerebbe anche per la stomatite ulcerosa ritenere, che la 
causa fossero gli stafilococchi e lo streptococco piogeno o 
ciascuno da solo o associati fra loro o coi saprofiti. Per lo 
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streptococco non si può trascurare, che oeglì innesti su me 
stesso fu il solo che continuò a vegetare, ma ciò non è suf- 
ficiente per fare attribuire a lui solo la malattia. 

Parma, 28 maggio 1898. 
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Spiegazione delle Figure. 



NB. L« ho copiate dai proparati colla camera Incida di Koriitka. 

Fio. I. — Secondo naso di stomatite uleeroia* Indurimento in alcool 
asaoluto. Metodo Weìgert per la flbrina (lolaiione fenica) 46 diam. 
A, tesauto necrotiop, 
B^ teaaato vitale, 

C, teaaato adiposo, 

D, fasci moscolarì, 

E Bf Bf\ cumuli e strie superficiali di micrococchi e bacilli mes- 
colati colori bili anche col Oram, 

F F F", bacilli del confine della gangrena disposti a siepe contro 
il tessuto TÌtale. 

NB. Nel disegno non riprodussi i fasci ialini, perchè lo scendevano 
troppo scuro. Noto pure, che la tinta violetta non corrisponde comple- 
tamente a quella vera del pi*eparato, che ò cerulea. 

Fio. II. — Riproduce il punto F del disegno precedente a 330 D. 
A, grossa trameasa con netti vale, 
P, fasci musco] ari circostanti, 

C, cellule adipose, 

D, bacilli. 

NB, I bacilli non li ho riprodotti, che in parte. Si noti come la necrosi 
ai affondi di piti nella tramena connettivale, che nei fasci circostanti ; si 
noti pure la acarsità dell'i nflltrasione parvicellulare del confine. 

Fie. III. — Secondo caso di stomatite ulcerosa. Metodo Weigert. 600 D. 
Bacilli del confine disegnati dal preparato della Fig. I e IL 

Fie. IV. — Primo caso di stomatite ulcerosa. Preparato per distensione 
ani vetrino del tessuto del fondo deirulcera levato col enoohiaio di 
Yolkmann. Fucsina fenica diluita di '/y. 600 D. 

A, spinili, 

B, bacilli. 

Fi«. V. — > Terzo caso di stomatite ulcerosa. Pissaxione in formolo. 
Fucsina fenica (V. metodo). 680 D. Trameua connettivale nel primo 
tratto di tessuto vitale. 
A, spirilli, 
P, alcuni bacilli penetrati nel tessuto vitale. 
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88E1RVAZIONI 

SUL 

MECCANISMO DELLA RESPIRAZIONE 



Dott. Zacoarla TREVES 
AMistanu. 



Da una lunga serie di osservazioni sulla funzione respira- 
toria del N. va^o nel coniglio (l) sono stato condotto in un 
precedente lavoro ad ammettere che passino normalmente pel 
N. vago in modo continuo degli stimoli centripeti inibitori di 
entrambe le fasi del respiro. Deducevo resistenza di un'azione 
inibitrice sulla fase espiratoria dai fatti seguenti : 

1^ Consecutivamente al taglio del N. vago al collo, oltre 
all'aumento della profondità dellMnspirazione ed al passaggio 
del torace in posizione permanentemente inspiratoria, com- 
paiono fenomeni di espirazione attiva, i quali non si possono 
interpretare altrimenti che quali fenomeni direttamente dovuti 
alla scomparsa della funzione specifica respiratoria del nervo 
stesso e si possono artificialmente inibire con leggieri stimoli 
elettrici del capo centrale del vago al modo stesso come suc- 
cede per rinspirazione. 



(1) Z. TrevaSf < Solla fnnzioae respiratoria del N. vago» (Areh,per 
U tctffutf méd.^ voi. XXI, p. 233). 

Arehiirt0p§r U MèfiM ìMUche, ZXm. 
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2"* Se colla legatura del midollo spinale subito al disotto 
delle orìgini del N. frenico sopprimiamo ogni eventuale eflPètto 
meccanico espiratorio e facciamo sì che l'animale non respiri 
più che col diaframma , occorre di notare , in seguito alla 
doppia vagotomia, il passaggio del torace in una posisione 
di cosi profonda inspirazione e lo stabilirsi di un tetano in- 
spiratorio cosi accentuato e durevole come non potei mai os- 
servare io stesso, né mi ricordo di aver visto descritto mai da 
altri in seguito al doppio taglio o legatura o congelamento 
dello stesso nervo nelle condizioni ordinarie. Se dopo il taglio 
dei nervi vaghi i fenomeni inspiratori appaiono notevolmente 
più spiccati ohe non di solito, qualora si sien tolti preventiva- 
mente dalla scena gli effetti meccanici della espirazione, dob* 
biamo concbiudere che questi sono, dopo la vagotomia, ab- 
bastanza intensi da attenuare la forza con cui i fenomeni 
inspiratori dovrebbero esplicarsi alla lor volta, col cessare 
deirazioue inibitrice, alla quale andavan soggetti per parte 
del nervo pneumogastrico. Un antagonismo analogo, attivo, 
tra forze inspiratorie ed espiratorie dovrebbe pure, sebbene 
meno evidente, aver luogo anche nel respiro in condizioni 
perfettamente fisiologiche. 

Una conseguenza, quindi, ohe teneva dietro molto da vicino 
a questi risultati sperimentali era che respirazione normale 
avvenisse non soltanto passivamente, ma, come Tinspirazione, 
fosse attiva e sotto il dominio inibitore del N. vago, e cosi 
mi trovai condotto nel campo della vecchia questione, se respi- 
razione sia o no attiva; questione ohe da secoli si dibatte, 
alla quale si interessarono anatqmi e fisiologi, ed a cui debbo 
convenire che la maggior parte degli autori tende a dare una 
risposta negativa. 

Ancora nel 1896, mentre io stavo raooogliendo le suddette 
mie osservazioni, Lewandowsky (1) ripigliava l'argomento 
della funzione respiratoria del N. vago e della dottrina dei 



(1) M. Lewandowsky, « Die Regaliraag der Athmung — Zar Lehre 
von deo Athemc6nti*en und ihrer Tbfttigkeit » [Archilo f, Phyiiologie, 
Phyfiol. Abtheilung, 1896, p. 194-246 e 488-508). 



3 OSSBRVAZlOin 80L BfBOOANISMO DILLA RB8PIRAZI0NB 27 

centri respiratori in genere, ed esponeva come conclusione 
una teorìa per la quale sf deve ammettere: l"" resistenza di 
an unico centro respiratorio automatico coordinatore con sede 
nel midollo allungato, le oscillazioni d*energia del quale sa- 
rebbero parallele alle fasi di inspiraaione (consumo d'energia 
accumulata) e di espirazione {inattività e contemporaneo ri- 
accumulo d' energia) del respiro normale ; 2* V esistenza di 
un centro automatico inibitore deirinspìrazione con sede nei 
corpi quadrigemini posteriori ; S"" ed infine l'esistenza di un 
centro che agisce sia automaticamente , sia per via riflessa 
sulla espirazione attiva. 

Sotto questo titolo TA. classifica un primo gruppo di espi- 
razioni attive riflesse (tosse, sternuto, ecc.), ed un secondo 
gruppo, che comprende una specie sola di espirazioni attive, 
la quale non si può spiegare come fenomeno riflesso, che 
tiene dietro più specialmente al taglio dei N. vaghi, e che 
egli chiama espirazione attiva ritmica o dispnoica (includen- 
dovi la easpiration saccadée di Lan gender ff). 

Più recentemente ancora (l), a conferma del suo asserto, 
che non si possa considerare come attiva la espirazione ordi- 
naria e che questa non sia accompagnata da alcuna attività 
funzionale del N. vago, pubblicava il risultato di una serie 
di osservazioni , dalle quali emerge che la distensione artifi- 
ciale dei polmoni nel coniglio è accompagnata da un'oscilla- 
zione negativa dello stato elettrico del N. vago, mentre il 
collasso polmonare non s'accompagna che ad una modifica- 
zione positiva dello stato elettrico provocato dal distendimento. 

La schiera dei fisiologi che tende al contrario ad ammettere 
l'attività della fase espiratoria nel respiro normale è meno 
numerosa ; ma di non poca importanza sono gli argomenti 
addotti per sostenere questa tesi. 

A. Pick (2) deduce che la espirazione normale deve essere 



(1) M. Ldwandowsky, a Ueber Schwankungen dea Vagoastromes bei 
VolumaoderaDgen der Ltinge» {Areh, f. gesamm. Physiol.^ voi. 73, 1896). 

(2) A. Pick^ « Binige Bemerkangen ùber dea Mechanismns der Ath- 
mang i {FesUchrift des Vereins fur Naturkunde 3u Cassel^ 1886). 
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attiva dal fatto che Tespirazione paò venire in qualsiaBì istante 
volontariamente inibita e dalla notevole pressione positiva che 
l'espirazione eseguita col solo torace è capace di produrre. 
Aduoco (1) trovò che la curva deirespirazione in un cane 
appena morto è più rapida che quella dello stesso animale 
vivo; che Tespirazione avviene ugualmente bene anche quando 
manchino l'elasticità e il peso del diaframma, del polmone, 
delle pareti e dei visceri addominali coi gas contenuti; che 
il torace impiega per tornare a posto press *a poco lo stesso 
tempo « sia quando agiscono solamente le forze sue proprie, 
sia quando si aggiunga una nuova forza che si sommi alle 
altre ; che la pressione espiratoria è minore quando le pareti 
che circondano la cavità del torace agiscono unicamente per 
il proprio peso e per la propria elasticità. 

In epoca più recente infine R. Fick (2) procedette in un 
cane, narcotizzato coir oppio, alla successiva esclusione dei 
muscoli , a cui vengono attribuite funzioni respiratorie , coi- 
rintento di poter dedurre qual fosse la loro azione reale dalle 
conseguenze della loro soppressione. Vide anzitutto che i Mm. 
pettorali , dentati , sternocleidomastoidei , scaleni non hanno 
influenza alcuna sulla respirazione toracica tipica. Procedendo 
.allora alla soppressione funzionale del diaframma mediante 
la recisione delle varie radici dei N. frenici, osservò che il 
respiro toracico, in seguito alla operazione, presentava nulla 
di anormale. Soppresse infine razione eventuale dei muscoli 
della parete addominale, tagliando questa ampiamente; e vide 
la respirazione procedere oltre, con ritmo regolare, per le pure 
forze degli intercostali, i ein Ànblick, der jeden Zwèifel ver- 
< stQmmeln lassen muss, namentlich auch jeden Zweifel an der 
• Àctivitàt der gewOhnlichen Ausathmung und ihrer Abhàn- 
f frigkeit von der Wirkung der Interni • . 

Cos) stando la questione , ini pare non privo di intereiise 



(1) V. Aducoo, « Espirasione attiva ed inapirasione passiva k (Aiti 
della R, Accademia delle Scienze di Torino^ voi. XXII, 1887). 

(2) R. Pick, « Ueber die AthemmuakelD » (Arehiv fUr Anat. und 
PhyiioL Anatomische Aòtheilung, Soppl. Band, 1897). 
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riferire il risultato che ottenai da ona duplice serie dì ri- 
cerche, fatte duiruomo, le quali hanno attinenza col nostro 
argomento. 



La prima serie di queste esperienze piglia le mosse dallo 
stesso concetto che, studiando la funzione respiratoria del N. 
vago, mi indusse a cercar di separare razione dei gruppi di 
muscoli antagonisti che eventualmente cooperano nell'atto 
respiratorio. Il quesito che mi proposi era il seguente: 

Nella stessa guisa che, dopo il taglio dei Nn. vaghi, i fe- 
nomeni inspiratori si osservano molto più intensi se vennero 
previamente soppressi gli eventuali effetti antagonisti, è egli 
possibile, nelle condizioni ordinarie, deprimendo la forza dei 
muscoli inspiratori, pur conservando normali le condizioni di 
ossigenazione del sangue , mettere in evidenza razione dei 
muscoli espiratori? 

Pensai che si poteva rispondere al quesito con questa sem- 
plice esperienza : applichiamo airindividuo, che si assoggetta 
alla ricerca, una maschera che tenga a chiusura ermetica, e 
comunichi per un^apertura con un capo di un tubo a forchetta 
che pe' suoi due altri capi comunica con due valvole di MùUer 
disposte l'una per P inspirazione , Taltra per respirazione. 
Versando la quantità opportuna di un liquido , mercurio , o 
acqua , o glicerina , nelle valvole si può far sì che il tubo 
lungo di esse si affondi più o meno e quindi si può graduare 
a piacimento la resistenza che i muscoli inspiratori o espira- 
tori devono vincere oltre il normale. Nel nostro caso abbiso- 
gnava opporre ali* inspirazione una resistenza che superasse 
il valore normale in guisa da stancare in un tempo più o 
meno lungo i muscoli inspiratori, senza però provocare, anche 
per un tempo protratto, neppure un principio di stato asfit- 
tico; nella via della espirazione occorreva invece mettere ap- 
pena quel tanto di liquido necessario a impedire che per quella 
via entrasse aria dairesterno, opponendo alla espirazione una 
resistenza uguale tutt'al più alla pressione positiva della espi- 
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razione normale. Fu quindi, in generale, interposta nella via 
della inspirazione una colonna di glicerina di 12 cm., pari in 
resistenza a circa cm. 15,5 di acqua, ed a mm. 11,2 di mer- 
curio, il doppio circa della pressione negativa della inspira- 
zione normale. Nella via della espirazione l'altezza del liquido 
non superò mai 1,5 cm. di glicerina, corrispondenti a cm. 1,86 
di acqua ed a mm. 1,37 di mercurio, valore medio della pres- 
sione positiva espiratoria normale nella veglia (1). 

La persona che si assoggettava all'esperienza stava coricata 
per tutta la durata di essa sopra un materasso non troppo 
soffice, ma tale da permettere di restarvi su a lungo immo- 
bile senza disagio. I movimenti del torace si scrissero nelle 
prime esperienze col doppio pneumografo di Marey; ma poi, 
essendo indispensabile essere sicuri dell'ascissa per la giusta 
interpretazione dei risultati, lo pneumografo venne sostituito 
con questa disposizione: una fascia inestensibile, alta 5 cm., 
si avvolgeva intorno alla metà inferiore del torace; i suoi 
due capi liberi venivano a trovarsi anteriormente, di fianco 
alla linea mediana, distanti tra loro tre o quattro cm.; essi 
erano rinforzati all'estremità con una lastretta d'ottone e por- 
tavano degli uncini, attorno a cui sì avvolgeva ad ansa un 
filo elastico, che permetteva ai due capi di allontanarsi e li 
obbligava a riavvicinarsi in modo da seguire fedelmente ogni 
dilatazione ed ogni restringimento della cassa toracica. Su 
uno dei due capi della fascia era solidamente piantata una 
colonnetta metallica portante un gancio, al quale si attaccava 
un filo inestensibile che, scorrendo nella scanalatura di una 
puleggia infissa nell'altro capo della fascia, veniva condotto ad 
una seconda puleggia sorretta da un sostegno che si trovava 
a lato della persona dalla parte opposta al capo della fascia mu- 
nito di puleggia; di là scendeva in basso, verticalmente, sor- 
reggendo un peso munito di penna, il quale così scriveva, per 
trasmissione diretta, i movimenti del torace, e cioè, innalzan- 
dosi l'inspirazione, e respirazione abbassandosi. Con simile 



(1) V. Aducco, l. e. 
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disposizione, la linea inferiore del tracciato normale (senza 
valvole) segna la posizione d'equilibrio del torace tra un'espi- 
razione e Tinspirazione successiva, lo zero, cioè, delle nostre 
esperienze; ed è una linea regolarmente orizzontale; bisogna 
però attendere, prima di tenerne conto, che la colonna ver- 
tebrale deirindividuo coricato abbia avuto tempo, distenden* 
dosi, d'assumere la curvatura che realmente corrisponde alla 
nuova posizione (I). 



Riferite così le modalità, abbastanza semplici, delle espe- 
rienze, presento senz'altro il diagramma (Fig. 1), che si ri- 
ferisce ad una di esse e che , per l'analogia , serve a dare 
un'idea fedele delle nìodificazioni che, nelle nostre circostanze, 
intervengono nel respiro. Le ordinate rappresentano spazi di 
tempo di W consecutivi, nei quali viene divisa la durata to- 
tale dell'esperienza dal momento in cui si applicano le valvole, 
al momento in cui le valvole vengono tolte. I valori delle 
ascisse scritti a sinistra si riferiscono alle linee continue I 
ed £ e rappresentano in mm. l'estensione complessiva delle 
escursioni della cassa toracica, eseguite rispettivamente 
negli spazi di tempo suddetti al di sopra ed al di sotto dello 
zero della respirazione normale; la linea a crocette rappre- 
senta Testensione complessiva in mm. delle escursioni intere 
(I -f- B) eseguite dalla cassa toracica nei successivi spazi di 
ÌV. I numeri delle ascisse scritti a destra da a 400 si ri- 
feriscono alla linea tratteggiata e segnano i valori del rap- 

E 

porto -.- nei tempi rispettivi; i numeri delle ascisse scritti a 

destra da a 20 si riferiscono alla linea punteggiata e se- 
gnano la frequenza media del respiro al 1' nei successivi 
tempi dell'esperienza. I tracciati decorrono da sinistra a destra. 
Si deduce facilmente da questo diagramma in qual guisa 
va modificandosi il respiro nelle nostre condizioni di espe- 
rienza. 



(I) A. Mosso, a Fisiologia dell* uomo sulle Alpi », p. 45. 
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Per un primo periodo, che durò nel caso preseute 3ff circa, 

il respiro è più esteso a tutte spese della iuspirasiODe, mentre 
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l'espirazione resta sempre assai limitata e tende anzi a dimi- 
nuire. H nostro diagramma segna il complesso delle modifi- 
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cazioni del respiro iu spasi di tempo notevolmente lunghi, per 
cui non emergono i particolari ; ma, osservando direttamente 
il tracciato originale, si vede che l'estensione deir escur- 
sione al di sotto dello zero normale non va cosi regolarmente 
diminuendo come dal diagramma appare; bensì si presentano 
Inngbe serie di escursioni ohe non si estendono al di sotto 
dello zero per più di 2 mm. circa, alle quali si intercalano 
espirazioni isolate che discendono magari a 4 o 5 mm. sotto 
Tascissa e lunghi periodi, in cui invece il limite inferiore 
deirescursione respiratoria sta permanentemente a 3 o 4 mm. 
al di sopra dello zero. 

Evidentemente in questa prima fase dell'esperienza il rap- 

E 
porto -y- va diminuendo in modo notevole. In seguito le cose 

si invertono; l'ampiezza della inspirazione diminuisce, cresce 
Tampiezza deirespirazione e supera grado grado il suo valore 
iniziale in modo che Testensione totale delPescursione respi- 
ratoria diminuisce in misura assai minore che Testensione 

della sola parte che sta sopra Io zero normale, ed il rap- 

B 
porto 'Y~ Aunieuta in modo sensibile. 

Qui pure debbo avvertire che il crescere delPestensione di 
quella parte deirescursione respiratoria che sta sotto lo zero 
non procede in modo continuo e regolare e già ce lo dimostra 
la linea spezzata di questa parte del diagramma ; lo studio 
diretto del tracciato ci appalesa colla massima chiarezza che 
la prevalenza delle forze espiratorie si accentua a periodi, 
man mano più frequenti e più spiccati, ai quali si intercalano 
altri in cui le forze inspiratone riaffermano in modo passeg- 
giero il loro soppravveuto. Per dimostrare con maggior pre- 
cisione Tandamento del fenomeno, presento la Fig. 2, che è 
un frammento dell'esperienza che sto descrivendo, il quale 
corrisponde al 47°-50^ minuto dall'istante in cui la persona 
ha cominciato a respirare attraverso le valvole. 

Il diagramma che sta davanti a noi ci dice ctnaramente, 
che, se per resistenze interposte all'inspirazione le forze 
che agiscono nel senso di quest' ultima vengono indebolite 
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(onde diminuÌBce rampieK2a 
deiresour^ione al di sopradello 
nero), l'ampiexta totale del- 
l'escursione respiratoria può 
venir mantenuta al valore 
necessario per ìa sufflctente 
ventilazione mediante l'au- 
mento dell'escursione dal lato 
sottostanteallo Meronormale; 
l'aumento dell'escursione es- 
piratoria si inisia e si accen- 
tua parallelamente alla pro- 
gressiva diminuzione delle 
forte inspiratone. La Bian- 
chezza dei muscoli inspiratori 
è nel nostro caBO la ragione 
unica per la quale le forze 
^ espiratorie si rendono palesi. 
6 DiTatti non si possono in alcun 
modo invocare quelle cause, 
alle qnali in genere viene 
esclusivamente attribuita l'es- 
pirazione attiva, sia riflessa, 
sia dispnoica; valgano a di- 
mostrarlo l'andamento della 
linea punteggiata nel dia- 
gramma (Pig. 1) che segna la 
frequenza del respiro, ed il 
tracciato (Fig. 3) che serve a 
fare il confronto tra il respiro 
prima deirapplicaxione delle 
valvole (a) ed il respiro ap- 
pena le valvole vengono tolte 
(&); a parer mio, in fi non ai 
vede traccia di respiro disp- 
noico; in altri casi notai piiit- 
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tosto uno stato di apnea, anzi che un 
pur lontano accenno a dispnea. 

Quanto alla frequenza dei respiro ac- 
cennerò ad un fatto ctie nell'esperienza 
alla qaale sì riferisce il diagramma Figr. 1 
DOD apparve, mn si osserva quasi di 
norma, ed è la diminuziona notevole della 
frequenza, dovuta quasi esclusivamente 
al progressivo aumento del tempo, per 
cui il torace ad ogni respiro si ucfferma 
ÌD posizione più o meno accentuatamente 
espiratoria (1). 

È pur degna di nota un'altra partico- 
larità, la quale riguarda la forma che 
l'espirazione va assumendo man mano 
aumenta di efficacia; essa dìfatti si mo- 
di6ca ÌD modo tale da ricordare viva- 
mente il tipo che Langeodorff chiamò 
espirazione saccadée, nel quale l'espira- 
zione attivti a la passiva sono nettamente 
distinte, comparendo la prima solo dopo 
che la seconda è del tutto cessata. A me 
sembra interessante questo fatto, che tal 
forma di espirazione attiva si possa met- 
tere in evidenza già soltanto coll'intro- 
durre modificazioni abbastanza lievi nel- 

(I) In Mpei'ieaie di breve durata m I'oiIbcoIo 
•Ila raapiraiiooe non Milla ebe ìd do aolo senso, 
«HM sttccBda allorcbd si intsi'osU uoa valvola 
nel tobo attraverso cui sì respira, sì vede cbe 
l'ostacolo alloDga 11 periodo della i-espiraiione 
dorante la qnale esso agisce (Mare;, < Eludei 
pbjsiologiquM aar lei iiioa*eiDenta respiratoires ■ 
Jottmal d« l'anatomU «t d« la phyiiol. normal. 
tt pathol., £• anD«e, 1865). Come si vede dalle 
mie esperiense per l'aiioDe protrstta di un osta- 
colo moderato nella iospiraiione, l'effetto ai in- 
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rintensità delle forze inspiratone, senza che appaia il me- 
nomo principio di stato asfittico. 



Una seconda serie di osservazioni , di cui credo opportuno 
riferire qui il risultato, riguarda il modo in cui il respiro 
normale reagisce nelle sue diverse fasi a stimoli sensitivi di 
natura varia, non dolorifici; quali sarebbero stimoli elettrici 
leggieri alle estremità, stimoli visivi, o stimoli acustici du- 
rante la veglia o anche durante il sonno, non tanto forti che il 
sonno stesso ne venga interrotto; questi ultimi mi fornirono 
i migliori risultati. 

Le osservazioni raccolte finora su questo argomento sono 
poco numerose; runico autore, il quale mi risulta dalla let- 
teratura siasi occupato in modo particolare deirinfluenza che 
per via riflessa possono esercitare sul respiro gli stimoli che 
giungono per la via dei diversi sensi, è Ghristiani (I), il 
quale esperimentò sui conigli. 

Quest'autore trovò che T eccitamento diretto del N. ottico 
sia nella regione orbitale come nella intraoranioa , sia elet- 
trico, che meccanico, che adeguato (la luce), prima e dopo 
Tesportazione del cervello, ha Teffetto di accelerare il respiro 
ed accentuarlo in senso inspiratorio. Analogo effetto hanno 
gli stimoli che giungono per la via deiracustico. 

Se ne dedusse che, durante la veglia, in grazia agli sti- 
moli che incessantemente sono percepiti e trasmessi per mezzo 
dei due sensi della vista e dell'udito, l'animale riceve continui 
impulsi inspiratori; la soppressione di questi stimoli dovrebbe 
essere sufficiente a spiegare perchè il respiro durante il sonno 
appare un po' diverso da quel che appaia nella veglia. Questa 
deduzione ohe sembra cosi naturale è forse arrischiata e la 
modificazione che il respiro subisce nel sonno costituisce pro- 



li) A. Christiani, < Bxperimentelle Beitr&ge zar Pbyiiologie dM 
Kanineboahirnet and seiner Nerven. Ueber Athmangteeatren und oeo- 
tripetale Atbmungsnerven » {Manatsb$richte der Kónigl. Ahademié der 
Wissenschaft zu Berlin^Februar^ 1881). 
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babilmente an Tatto di natura beo più complesso. Infatti se 



il tipo di respiro che insorge nel sonno provenisae soltanto 
dalla BOppresaiose di una quantità di Impulsi inspiratori. 
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come si spiega ohe la caratteristica del respiro nel sonno 
è rinversione del rapporto tra la lunghezza delie due fasi 
respiratorie, delle quali nella veglia prevale la espirazione^ 
nel sonno V inspirazione (1)? L'ipotesi poi che durante la veglia 
la espirazione venga interessata pur essa attivamente e pre- 
cisa mente in senso piuttosto inibitore che favorevole ad essa, 
acquista probabilità dal fatto che nel sonno la pressione positiva 
espiratoria è maggiore che nella veglia (2). Dal canto loro le 
attuali mie esperienze sui riflessi respiratori durante il sonno, 
per confermare Tipotesi comunemente ammessa sulle cause 
della modificazione del respiro nel sonno , avrebbero dovuto 
ottenere per risultato una reazione riflessa delT inspirazione 
in senso positivo, cioè aumento della profondità o della fre- 
quenza di entrambe nella inspirazione. Si vide invece il 
contrario ogni qual volta il sonno non era così profondo che 
qualsiasi riflesso fosse abolito. Se l'eccitamento cadeva allM- 
nizio durante la fase inspiratoria, questa ne veniva inter- 
rotta in guisa che Tescursione del respiro riusciva meno estesa 
del normale (a , a\ Fig. 4) ; se Teccìtamento cadeva al fine 
della espirazione o all'i uizio della pausa, questa si modificava 
protraendosi più del normale (&, Fig. 4); se infine Teccita- 
mento aveva luogo al principio o durante l'espirazione, questa 
si modificava in tal modo che il suo tracciato era più obliquo, 
più lunga la sua durata, e talvolta s'arrestava ad un livello 
che corrispondeva ancora ad una posizione inspiratoria del 
torace rispetto allo zero normale (e, &^ Fig. 4). Se lo stimolo 
aveva sufficiente intensità poteva succedere di vedere l'effetto 
suo non limitarsi alla fase respiratoria in cui era caduto, ma 
estendersi pure alle altre fasi dello stesso respiro, od anche 
a due o tre respiri consecutivi, i quali appaiono cosi più su- 
perficiali a spese sia dell'inspirazione che dell'espirazione (e', 
d, Fig. 4). 



(1) A. Mosso, « Sul polso negativo e sai rapporti della respiraiione 
addominale e toracica neiruomo » (Ar€h.p$r USeUnse mad., voi. II, 1878). 

(2) V. ÀdaccOy 1. e. 
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Io non vedo come si possano interpretare le curve, di cui 
la Fig. 4 contiene vart esempi, in altro senso» fuori che col- 
Tammettere, che per la via della vista e dell'udito perven- 
gono ai centri stimoli che per via riflessa inibiscono il respiro; 
e poiché ogni singola fisse della respirazione è suscettibile di 
questa inibizione, la conclusione ovvia è che tutte le fasi del 
respiro, cioè non solo Tinspirazione , ma eziandio la pausa e 
respirazione (1), avvengono attivamente, anche nel sonno. 



(1) L'inibtstODe rifl«8ta dell'espi rasioDe dorante il tonno fa perfetto 
rìaeoDtro al fatto ohe nella veglia ai può colla volontà arrestare o modi* 
ileare il decorso deirespirazione ; e questo fatto, come già dissi, è l'ar- 
gomento capitale che Fick adduce per sostenere ladottHna deirattività 
della espirazione. 
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ANESTESIA DEI CANALI SEMlCIRCOUei DELL'ORECCHIO 



Prof. 0a*< 



CkAOliIQ 



I diatuxbi motof w oh^ Mgaeoò alle Iasioni dei canali lesài* 
eiroolari deU*orecohi(H stanno a base dalle opinioni e della 
ipotesi, ohe si sono agitate sul!» Conaione di quest'organo ; 
B0D. si puib. non aounirare gli. argomenti, ingegnosi e le vedujle 
anche geniali, ohe iUuatcano questo capitolo dellai Fisiologiai, 
maliprado ohe. non abbiano risoluto la questione^ e lungi dalr 
raccosdo,. abbiano dato IncugO' a. tante e^ oosi diverse olou- 
cluBioni. 

B il disaccordo oomineia già. in questa prima idea, che è 
fondamentale : I disturbi^ che seguono al taglio e alla distru- 
lione dei canali semioireolari, sono dovuti alla manoancav 
•ila paralJM di un organo o si debbono rifeidre a. fenomeni 
riflessi di^raùnati dalla eccitaaione, dalla imtaaione speri- 
issatale delFocgano? 

Iis prima opinione fa già sostenuta dai. F lo UiF e ns^ che per 
ilf psiflia fece conoscere i caratteriatici. disordini motorii,. che 
tengon dietro aJli taglio dei canali semicircolari e concluse^ 
che questi erano dotati di una funzione moderatrice dei mo- 
vimenti. 
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I L'action dea canaiucsemi'Circulaires^ dice il Flou rens (1), 

< et des ftbres opposées de Tencéphale est beauooup plas une 
I; t action qui modère^ une force qui régit^ qui contieni^ qu'une 

€ force qui potasse et qui détermine. 

« Tant que les canatAO) semi'Circulaires et les fibres op- 

t poséès de Tencéphale sont eutiers, les mouvements sont 

. « madérés ou contenus; au contraire, dès qu'on coupé, dès 

< qu'on blesse les canatix semi-circulaires ou les flbres 
• opposées ée Tencéphale, les mouvements impétueuz éclatent. 

e II y a dono dans les canatuv semi-circulaires^ il y a dans 
f les fibres opposées de Tenoéphale, une force qui contient 
« et modère les mouvements i . 

La ipotesi del Ooltz che considera i canali semicircolari 
come quelli che forniscono tutte le sensazioni della posizione 
e deirequilibrio della testa; quella del Mach e del Breuer, 
secondo la quale i canali semicircolari ci danno le sensazioni 
dei movimenti della testa; l'ipotesi del Gyon che ammette 
nei canali semicircolari Vorgano periferico dello spazio, per 
mezzo del quale acquistiamo la conoscenza della situazione 
della testa e dei nostri movimenti; la ipotesi dell'Ewald 
che riconosce nei canali semicircolari una fonte di eccitazioni 
sostenitrici del tono muscolare, debbono considerarsi come 
basate suiridea fondamentale, che i disturbi motori, che si 
osservano in seguito alle lesioni dei canali semicircolari sono 
dovuti alla deficienza di una funzione. 

Altri hanno negato un'azione diretta dei canali semicirco- 
lari sui movimenti ed hanno ammesso che i disturbi motorii, 
ohe si osservano in seguito alla lesione di essi, siano dovuti 
a fatti riflessi, determinati dalle irritazioni sperimentali e dai 
traumi operativi: Autenrieth, Tomaszewicz, M' Bride, 
Preyer, Schftffer, Lussana, Yul pian, ecc., hanno am- 
messo questo modo di vedere, considerando i disturbi, ohe 
seguono alle lesioni dei canali semicircolari, come effetti di 
eccitazioni anormali, di una vertigine sensitiva. 



(1) Flou rena, < Recherches exp. sar les propriétés et les fonotions 
da systàme nervenz >, Paris, 1842, pag. 4^7. 
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Il Loewenberef (1862) (1) è venuto alle seguenti oonolu- 
sioni : 

1. 1 disordini della locomozione prodotti dalla lesione dei 
caDali semicircolari sono dovuti ad una eccitazione e non ad 
ana paralisi. 

2. L'eccitazione di questi canali produce i movimenti con- 
vulsivi per via riflessa, senza alcuna partecipazione della co- 
scienza. 

3. La trasfhissione di questa eccitazione riflessa si fa nei 
lobi ottici. 

Il Laborde ha sostenuto Topinione del LSwenberg, che 
rincoordinazione che segue alla lesione dei canali semicirco- 
lari, risulta da un'eccitazione di ordine riflesso. 

Fano e Ma sin i (2) hanno considerato come dipendenti da 
sensazioni anormali i movimenti disordinati, determinati dalla 
distruzione dei canali semicircolari, e avendoli visto persi- 
stere, anche dopo Tablazione dei lobi ottici, hanno ammesso, 
come Wlassak, ohe la sede centrale dei disordini conse- 
guenti alle lesioni dei canali semicircolari sia da rintracciarsi 
Del tratto bulbospinale. 

Clinicamente, come è noto, lo Oharcot ha considerato i 
fenomeni dello squilibrio e dell'impulsione motrice, consecutivi 
alle ferite e alle lesioni dei canali semicircolari come provo- 
cati da riflessi cerebellari. 

Altri, infine, hanno ammesso, come lo Stefani, un doppio 
modo di agire, che i fenomeni, cioè, consecutivi alle lesioni 
dei canali semicircolari siano da riferire a mancata nozione 
della posizione del capo ed ai movimenti suscitati in via 
riflessa dalla irritazione dei canali. 

Questo diverso modo di considerare gli effètti del taglio 
dei canali semicircolari, se siano, cioè, di natura paralitica, 
di deficienza di funzione o di natura irritativa, dipende in 



(1) Loewenberg, < Ueber die nach Darchachneidung der Bogen- 
gioge eoe. » (Arehiv f. Augen u, Ohrenheilhunde, voi. di'), 

(2) Pano e M asini, < Intorno agli effetti delle lesioni portate suH'or- 
gaoo dell'adito » Lo SpeHmentale, 1893, voi. XLVII, fase. Y). 
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P9,ipta da coQ|Ce2^ni teoriche salk^ fiiacione dei ^an^li ^eo^i- 
circolari, in parte dal fatto, che le irritazioni sperimentali di 
quea^ organi sono anoll*es^i 990uìti dai paratteriatici n^ovi- 
menti della testa e degli ooolvi. 

Lo stesso Flou rene in quella sua memoria sui oanaU aemi-r 
oiroolari, ohe ^ un modello di rioerobe di fiaiolagia aperigien- 
tale, segnalò primao^eate, ebie i picoioni dik^na. segno di vivo 
dolore, quando si tagliano i canali semicircolari, e che il do- 
loire a i moviQaanti di oaoilla^ioiie della $etla A datei^minano 
pure, quando si pungono internamente i canali coq la. punta 
di un ago. Se uqu che con la pautura deirinterno del cf|ni|le 
i movimeutii della testa sono deboli e presto ap^riacono; ri- 
compaiono col rinnovarsi della puntura. 

Breuer e Stefani videro, che lo s^tramento di unoainale 
membranoso ò causa di torsioni violenta del capo. Un amneota 
della pressione interna dei oaaali egiace da stimolo, e pro- 
voca logaoi regioni motorie neiraniiMle) oome ha provato 
con ogni precisione TEwald, v» dall'altra parte, come il 
Cyon pej? il primo, mise in evidenza, può la linfa venipre 
aspirata dai canali, senza che Tanimaje addimo3itri alcun di- 
sturbo motorio. 

Poco 0. nessun risultato hanno dato i tentativi di eopitare 
i canaili aemiciroolari per mezao di aostanse chimiche, tuttavia 
il Landois riferisce, che spennellando con una abluzione di 
sale dbi cucina i canali semidroolari messi a nudo, vide ma- 
nifestarsi i moti pendolari della tesl^^ che perduravano al* 
quanto e talora scomparivano completamente, 

Pec quel che riguarda le eccitazioni elettriche dei canali, 
tutti gli sperimentatori hanno visto che esse determinano mo- 
vimenti e torsioni violente della testa; ma hanno apprez»9yto 
in diverso modo questi eflètti. 

Giustamente il Cyon in un suo recente lavoro (1) dichiara 
di non poter dare alcun peso ai risultati che gli auton ab* 



(1> CjOA^ « BogSBgiiigo and Raiuiibìiiii » {Arch. ft Anat* u, PhyHok, 
1897, fate, l*^^ pag. fiMS3. 
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bìAno potuto ottenere tfon fó eóòitaziobi elettriche dei canali, 
poiché dà unA parte è ite possibile eccitai'e con correnti elet- 
trièhe i canali semictrcolari isoliàti, « d'altra parte è diffloile 
oèierwtt^ esattamente disturbi di movimento neerll aniMiaU 
Ussati netrli èppàreèchi di conteéfeione ; che se poi si vogliano 
^[MNiticar^ ecoitaeioni elettriche in animali non legati, allori 
diventa molto più difflcile la ^rtè^isiòne del punto \écoitàtt). 
Basta Hcordate le piA opposte conclusioni, alle quali sbno gli 
EUtori venuti con le cosi dette eccitazioni del labirinto per 
giustiflòÀre questa riservi. 

Come si vede, si i ihtta per il taglio dei canali Mbiicirc\>- 
l^ri quelli discussione, che si è agitata per le lesioni speri- 
mentali del sistema nervoso in generale, allo scopo di distin- 
guere i fenomeni di deficiéhza di funzione dai fitti irritativi 
ehe li iiòcompagnino. La dieoussione che, riguirda i canili 
^mhìiroolari è stata lungi « ricéa di argomenti ingegnósi, 
benché non èia riuscita i stibilire un accordo fra gli speri- 
mentatori, anzi li abbia quasi schierati in iiiùe file opposte, 
t^onsiderando alcuni gli effetti delle lesioni dei canali semi- 
circolari come fatti di mancanza di funzione, iltri come fitti 
di irritazione traumatici o funzionale. 

•Esiste in tutte queste prove sperimentali per distinguere le 
conseguenze deirirritizione da quelle di deficienza di fUnzioné, 
dei canali lesi, una lacuna; manca, òioè, lo studio deirizioné, 
della éocaina ipplicita sui canali semicircolari messi a nudo. 
Diirat^plioazioni locale della coòaina ivrethmb dovuto assaet- 
tarci: l"" la scomparsa temporanea della sensibilità dolorifici 
dei canali e quindi Tabolizione dei i'iflessi provocati dal do- 
lore; 2^ li soppressione témporinea dell' attività Specifici 
delle térmihaziotìi faervose dei canali seiniòircolari. 

Per tnezzo della còciina, quiiidi, pòtevailìo sperare di sepa- 
fai*e i fttttl irritativi, che vengolio da essa tempbradeamefaté 
appressi, dii fatti di mancanza di funzione, ohe essa farà 
eccellere, anestetizzando le estremiti nervose dei canali serili- 
circolari lesi. 

Che li cocaina, óltre a sopprimere la sensibilità dolorifica, 
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sia capace di abolire completamente la sensibilità specifica e 
Tattività funzionale degli elementi nervosi, risulta da molte- 
plici esperienze, che hanno provato, comp essa applicata sulla 
lingua, abolisca la sensazione del gusto, e applicata sulla mu- 
cosa olfattiva, abolisca l'olfatto. Oddi e Belmondo spen- 
nellando con una soluzione di cocaina la radice posteriore dei 
nervi spinali, videro conseguirne effetti identici al taglio di 
essa; Ugolino Mosso applicando qualche goccia di una 
soluzione di cocaina al 10 % ^^' nervi frenici, vide il dia- 
framma cessare di contrarsi; Francois Frank iniettando 
nella guaina dei nervi vaghi del cane poche gocce di solu- 
zione di cpcaina ottenne gli identici effetti, che seguono al 
taglio dei detti nervi. 

Ad u eco spennellando con soluzione di cocaina i centri 
psicomotori cerebrali, vide che questi diventavano ineccitabili. 

Il nervo, dunque, nel cui spessore si inietti qualche goccia 
di una soluzione di cocaina, come il centro nervoso su cui 
questa si applichi direttamente, presentano degli effetti tem- 
poranei, cqme se il nervo fosse stato tagliato, come se il centro 
fosse stato esportato* 

Sulla cocaina, dunque, applicata direttamente sui canali 
semicircolari, potevamo contare per sopprimere il dolore, che 
consegue alla loro lesione e per sopprimere quelle sensazioni, 
ohe molti fisiologi hanno ammesso partire da essi ai centri 
nervosi, e che sono la sorgente del senso deirequilibrio (0 o 1 1 z) 
dei movimenti del capo (Mach, Breuer) o del tono mu- 
scolare (Ewald). 

L'esperienza ha dimostrato, che la cocaina applicata sui 
canali semicircolari tagliati^ lascia stissistere quei disturbi 
motorii^ che si erano manifestati per la loro lesione. 

Ho fatto numerose esperienze, tagliando nei piccioni ora il 
canale orizzontale, ora il verticale inferiore, ora il verticale 
superiore, talvolta da un solo lato, talvolta i canali omonimi 
di tutti e due i lati, e applicando, quindi, sul canale leso so- 
luzioni di clorldrato di cocaina dal 2 al 3 Vo« talvolta fino al 
5 ^/o, sia con un pennello, sia con un piccolo batuffolo di 
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ovatta impregnato della soluzione e mantenuto sul posto. Per 
il taglio del canale semicircolare e la successiva applicazione 
di cocaina, nulla ho osservato essenzialmente di diverso da 
quei disordini motori!, che tengono dietro al solo taglio dei 
canali, solo talvolta si lasciava molto bene constatare un ag- 
gravarsi dell'intensità dei disturbi di movimento. 

Se veniva tagliato il canale orizzontale di un lato, malgrado 
Tapplioazioue immediata della soluzione di cocaina si vede- 
vano manifestare le fugaci oscillazioni del capo, nel piano 
orizzontale, da destra a sinistra e da sinistra a destra , la 
paresi all'arto, dalla parte del canale leso, i giri di maneggio 
nella deambulazione. 

In seguito al taglio del canale orizzontale di tutti e due i 
lati, appariva massima Tintensità delle oscillazioni del capo, 
queste si mantenevano persistenti e nessuna influenza calmante 
spiegava la cocaina. 

Se veniva tagliato il canale verticale inferiore o posteriore 
dei due lati, e si applicava immediatamente dopo la soluzione 
di cocaina, comparivano le forti oscillazioni del capo da dietro 
in avanti e dall*avautl airindietro, secondo il piano verticale, 
con tendenza deiranimale a tenere la testa incurvata sul 
dorso e a rovesciarsi all'indietro. 

Se si tagliava il canale verticale superiore o anteriore dei 
due lati e si applicava immediatamente dopo la soluzione di 
cocaina, comparivano egualmente le intense oscillazioni del 
capo da dietro in avanti e dalFavanti airindietro, secondo il 
piano verticale, con tendenza deiranimale a rovesciarsi in 
avanti. 

Se infine si tagliavano parecchi canali semicircolari a destra 
e a sinistra, i movimenti complessi e disordinati che si ma- 
nifestavano non cedevano punto per Tapplicazione locale della 
Boluzione di cocaina. 

Non solamente in nessun caso venne osservata in seguito 
airapplicazione della cocaina un'azione calmante sui movi- 
menti disordinati, che seguono alle lesioni diverse dei canali 
semicircolari, ma talvolta si lasciava molto bene apprezzare 
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dopo la oocaitA an aumento neirintenaità dei deseritti movi» 
menli caratteristioi. 

QQest*altiraa osflervaeione mi suggerì una serie di esperienze 
intese a rìoeroare l'asione della coca ina instillata direttamente 
estro i canali senneircolari integri, a ricercare, cioè» le con- 
seguenze deiranestesia dei canali semicircolari. 

L*esperiensa ha dimostrato, die gli effMti delVémesttsia 
dei canali semicircolari, ottenuta con Vapplicazitme della 
cocaina, equivalgono a quelli che 4!eterminanù il taglio ^ 
la distfJAZione dei canali. 

Per fare queste ricerche mettevo allo scoperto in un pic- 
cione i canali semicircolari ossei da tutti e due i lalti; scelti, 
quindi, i <3anali omonimi ben distinti dei dM lati, con ia punta 
di un sottilissimo scalpello scalfivo un ponto della parete 
ossea dei canali, fino a vedere la linfa, ohe si contiene entro, 
introducevo attraverso questo forelllno entro il canale un sot« 
tilissimo ago della siringa di Pravaz, innestalo a un tubo di 
gomma, e aspirando colla bocca, estraevo qualche gocciolina 
di linfa, ovvero ponevo a contatto del sottilissimo forellino, 
praticato attraverso il canale osseo, la punta di un piccolo 
rotolo di carta da filtro, perchè questa si imbevesse della linfa 
contenuta entro il canale. 

Tutte queste operazioni preliminari, ove fossero riuscite 
eseguite con molta proprietà, non determinavano che qualche 
lieve e fugace movimento di oscillazione della testa delPani- 
male, e dopo pochi minuti l'animale diventava perfettamente 
tranquillo. 

Estratta cosi un po' di linfa, introducevo per mezzo dello 
stesso ago di Pravaz attraverso il forellino praticato nel ca- 
nale qualche goccia di una soluzione di cocaina ; quasi im* 
mediatamente sì manifestavano movimenti di oscillazione della 
testa, che divenivano massimi, iniettando della cocaina nei 
canale omonimo delFaltro lato: questi movimenti erano così 
impetuosi e disordinati, come se si fossero tagliati o distrutti 
{ canali. 

Questi movimenti erano veramente determinati dairazione 
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an«il8tìx2Bnl6 della cDoainm e non da on eventiiale Mcesso 
di pressione, delerminato dal tiqaido iniettato. 

Per via di j^ara^ooe^ procedendo con lo stesso metodo ado<- 
perato per le inieaioni 4i cocaina, dopo di avere estratto dal 
canati la linfa, ho iniettato entro di essi qualche goccia di 
sotnrtone fisiologica di cloruro di aodio, e questa operaaione, 
quando riesce eseguita con proprietà, senta accidentt, non 
provoca alcuna reazione motoria neiranimale o solo qualche 
fogace movimento di osciUaetone della testa. 

È^ dunque, all'azione specifica della cocaina, airanestesia 
che essa apporta suirorgano terminale nervoso dei canali 
semicircolari, col quale viene a contatto, che si debbono ri'» 
ferire quei tumultuari! movimenti deiranimale, analoghi a 
quelli provocati dal taglio dei canali. 

Questi disturbi di movimento durano da una mest'ora ad 
uù'ora, in rapporto alla durata deiraaione anestetizsante della 
cocaina. 

Talvolta in seguito allMniSKione di qualche gocciolina di 
tma soluzione al 2 ^^ di oloridrato di cocaina nei due canali 
omonimi p. es., in quelli orizzontali, precedentemente svuotati 
dal contenuto della linfa, ho osservato disturbi di movimento 
cosi netti, come se precisamente quei canali fossero stati ta» 
gliati; ranimale, cioè, presentava forti oscillasioni della testa 
da destra a sinistra e da sinistra a tiestra, nel piano orìe» 
toutale, movimenti di maneggio nella deambulazione. Questi 
disturbi duravano, attenuandosi, mezz*ora-un*ora, finché IV 

Dimale si ristabiliva ioterameute. 

« 

L*uItimo dei disturbi a scomparire è quello ohe costante- 
mente ho visto essere uno dei primi a manifestarsi per le più 
lievi lesioni dei canali semicircolari, rinattitudine, oioè, del- 
l'animale al volo. Talvolta l'animale, ohe abbia subito una 
lieve lesione in un canale, specialmente se limitata ad un lato, 
tìot) si distinguerebbe per i suoi movimenti da un animale 
normale; ma, lanciato in aria, lo si vede cadere gofiìamente 
al suolOi battendo col petto a terra. 

Assai spesso 1 disturbi di movimento osservati in seguito 
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alla iniezione di cocaina nei canali omonimi erano di natura 
molto complessa, ed equivalevano a quelli, che avrebbe potuto 
determinare una lesione di più canali; Tanimale, cioè, pre- 
sentava oscillazioni della testa, ora laterali, ora dall'alto in 
basso e dal basso in alto; ora esso ruotava la testa vortico- 
samente, ora tendeva a tenere la testa curvata sul dorso, ora 
la fletteva e la ruotava, posando Toccipite sul suolo col becco 
in alto. 

Quest'ultima posizione anch'essa caratteristica di una lesione 
di canali semicircolari, e precisamente di quelli anteriori, che, 
tutti gii sperimentatori hanno descritto, probabilmente rap- 
presenta un movim'ento di compensazione, col quale l'animale 
cercando un punto di sostegno sul suolo, cerca di non cadere 
in avanti e di frenare la ridda di movimenti che fa la sua 
povera testa. 

In mezzo a tutto questo svariato disordine di movimenti, 
quasi sempre ho osservato per l'instillazione della cocaina 
conati di vomito o vomito effettivo e ripetuto che si osserva 
anche in seguitò al taglio dei canali, ma meno frequente- 
mente. 

Evidentemente la cocaina iniettata in un canale deve facil- 
mente diffondersi agli altri canali, e dà quindi effetti multipli, 
come se più canali fossero stati contemporaneamente distrutti. 
Fra il canale orizzontale e il posteriore esiste nel punto, ove 
si incrociano, un forame di comunicazione; e veramente per 
l'iniezione di cocaina in uno di questi due canali, di regola, 
si osservano i fenomeni combinati delle lesioni dei due canali: 
l'animale ruota la testa, la piega sul dorso, tende a rove- 
sciarsi indietro o fa dei capitomboli completi all'indietro, l'uno 
appresso all'altro. Ove il liquido venga spinto entro il canale 
con una certa pressione, esso deve potere diffondersi attra- 
verso il vestibolo fino all'ampolla del canale anteriore. 

Le soluzioni di cloridrato di cocaina al 2-3 Vo instillate nei 
canali, precedentemente svuotati in parte dalla linfa, davano 
un'azione più limitata delle soluzioni al 5 Vo« ^^ ^^^^^ ^^^^^ ^ 
dar luogo facilmente a disturbi di movimento troppo complessi, 
talvolta determinavano avvelenamento e morte. 
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Le esperienze con le quali anestetizzando per mezzo della 
cocaina l'apparato nervoso terminale dei canali semicircolari 
8i riproducono gridentici disordini motórii che si hanno in 
seguito al taglio o alla distruzione dei canali semicircolari, 
Dettamente dimostrano, che questi disturbi di movimento sono 
fenomeni di mancanza di funzione, e non la conseguenza di 
irritazioni sensitive e traumatiche. 

L'azione paralizzante della cocaina direttamente applicata 
sol tessuto nervoso è così precisa e generale, che non si può 
pensare in questo caso ad un'azione irritante esercitata dalla 
cocaina» se non come ad un assurdo da escludere. 

Di fronte airasione anestetizzante della cocainat stanno le 
esperienze da me tentate, applicando sostanze irritanti diret- 
tamente sai canali semicircolari tagliati. Se le caratteristiche 
oscillazioni della testa fossero una conseguenza della irrita- 
zione dei singoli canali operati, noi avremmo dovuto vedere 
aumentare i disturbi motorii, applicando dopo il taglio con 
UD fine pennellino, direttamente su gli elementi nervosi lesi, 
delle soluzioni di sostanze irritanti. 

Ho tentato a questo modo diverse sostanze: soluzioni di 
cloruro di sodio, acido acetico diluito, tintura di iodio, solu- 
zioni di sali metallici — sublimato corrosivo, perdoruro di 
ferro, allume, ecc. -* essenza di senape, olio di crotonti- 
glio, ecc. e non ho mai visto nettamente seguire al contatto 
di questi corpi vivaci reazioni di movimento. 

II Laudois spennellando con una soluzione di cloruro di 
sodio i canali semicircolari messi a nudo, ottenne oscillazioni 
pendolari del capo che vide perdurare alquanto. Ma già altri 
sperimentatori (1) nel rilevare Tincertezza e Tinsufflcienza dei 
risultati ottenuti per Tapplicazione diretta di sostanze chimiche 
irritanti sui canali semicircolari, hanno dovuto abbandonare 
questo metodo di ricerche. 

Un grave inconveniente neirapplicazione diretta delle SO- 



CI) Bwald, « Physiologisshe Untersvchangsn Qber das Endorgan des 
NsrvQs octavQS », Wiesbaden, 180S, pag. 853. 
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Stanze irritanti consiste anche nel httto^ che per poco òhe 
queste sostanze agfiscauo energicamente, debbono disorganiz- 
zare gli elementi nervosi delicatissimi, e il loro iètfètto finale 
deve equivalere a quello di una distruzione dei canali temi- 
circolari. 

È a questo modo di azione che io debbo riferire i movimenti 
di oscillazione del bulbo oculare e della testa descritti dal- 
THogyes (1) in seguito ad iniezioni di aòido cloridriòò, di 
aòido nitrico concentralo e di percloruro di ferro, fatte arri- 
vare nel labirinto, attraverso la cavità timpanica. 

Tutte queste mie esperienze sono d'&ccordo bel dimostrai^e 
nella maniera più netta, che i caratteristici disordini motori!» 
che seguono al taglio dei canali semicircolari, sonò dovuti 
alla soppressione di una funzione e non ad uti^azione riflessa, 
determinata da irritazioni sensitive e traumatiche, fi quella 
verità che sorse chiara nella mente dei primi spérimeiìtatòri, 
quando riconobbero come precise e costanti erano le fórme 
di movimento che gli animali presentavano in seguitò alla 
lesione di un dato canale, e come questi disordini motori sta- 
bilitisi immediatamente dopo il taglio, avevano una lunga 
durata, talvolta per tutta la vita deiranimale. Tuttociò mal 
s'accordava con un'azione riflessa, provocata dalle irritazioni, 
la quale avrebbe dovuto presentare un quadfo di fenomeni 
più complesso e incostante e avrebbe dovuto col tempo atte- 
nuarsi e scomparire. 

Quale sia la funzione dei canali semicircolari ohe il thgìio 
la cocaina sopprima è difScile stabilire nello stato attuale 
delle nostre conoscenze. Sulla base delle esperienze note, tutto 
quello che suirargomento si è potuto ragionare e arzigogo- 
lare è stato ragionato e arzigogolato, ed io dovrei terminare 
qui il mio lavoro e non impelagarmi nelle poco fruttuose 
discussioni, convinto come sono, che solo ulteriori nùoVe 
esperienze metteranno in evidenza la vera funzione dei canali 



(1) « Ueber die wahren Uruehen der Sehwiiid«i«rMhDÌBQiig«i bei dar 
Dracktteigerung in der PaokenhdUe » (Pflùger^s Arehi9\ 9fl). 
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aemici^oolari. Ma io ho operato 9ui canaU se^iioiroolari molti 
animali^ noQ solo piooioni e altri uoceUi, ma aache cani e 
opuiffljLi molte esperien^ ho fattQ alle quali in ql)^ato laicoro. 
ìn^tfofihe hf> acc^ojìiBto, molti lavori oon vivo interest^ ho letto 
BuUVgoowQ^o, mi eon, quiodi, £Mto, un appirezzamento per-^ 
sodale, che ore4p iQio dovere esprimere; lo faxò brevemeuite 
e senza pretesa di avere debellato tutti^ le ajltre opiuioJQii. 

Io noip^ oredo« che lei Uf^ ^bhit^ nei cabali ^ftv^ioircolari ui^, 
articolare eeQ30. 4®U'eqaiUbrio che a vero dire appara inu* 
tUe, dpvendo a4 essa basUire le coi^dii&ioni geo/ii^ali di sensi"* 
hijUtà^ ohe determinioìo il senso deirequilibria nelle altre parti 
del corpo. Il Goltz fondava la sua ipotesi sp gli apostamenti 
e le osoUlaa^pni di pressione delPendolinfa nei canali semi- 
circolari, cha i^yrebbero dovulp eocita^e più o meiM) le estre^ 
mità nervose Q^^^Kdlari». Ma fu dinH>strato^ a Tho visto anch'io 
in taluna eqperiei^t che poteva la linfa in oeift^ condizioni 
sperimentali versarsi tolita fuori, s^nza che si. potesse consta* 
ti^re alcun disordine neirequilibrio (Cyqn). 

Né • ro]:gima, periferico del sanso 4ello spazio » che se^ 
pondo il OyooA è rappresentato dai. canali aemioiroolaH, mi 
appare più utile, né più dimostrato. Noi esploriamo lo spaaio 
con tutti i noatri 40U(ù| ed é dalla somma d^e impressioni 
ohe essi arrecano ai npstri centri nervoei, che nasce in noi 
U. coscienza del rapporto, della posizione di. equilibrio^ e dei 
Qiovimenjti del npstro corpo. 

Mai nelle mie esperienze ned son pototo avmèere di una 
mancanza di coooordaoaa negli animali operati fra lo spa^o 
reale e lo spaaio da loro percepito* Ho visto, invece, i colombit 
cerali in vario modo nei canali semicircolari cercare di beo*, 
oare il grano e colpire giusto il punto, ove il grano trovavasi 
a terra, ma non avere la forza di tenere questo grano nel 
becco e di inghiottirlo; ho. visto, dei colombi operati tenersi' 
bena in equilibrio suirorlo di un tayolo o su di un bastone^ 
e stare bene attenti a non lasciarsi scivolare e a non slan- 
oiarsi a breve volo, come se avessero la coscienza, della loro 
posizione nello spazio, della loro debolezza e della mancanza 
in loro dei movimenti coordinati necessari!. 



t • 
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Questa inattitudine al volo è il primo fra i disordini mo- 
torii a manifestarsi, Tultimo a scomparire nei piocioni^ che 
abbiano subito una lesione di un canale, anche limitata ad 
un solo lato. Quando si prende in mano un colombo vigoro90 
per operarlo, e questo si dibatte fortemente, si resta sorpresi 
nel vedere, come non appena si taglia un canale semicirco- 
lare, esso non opponga più che una debole resistenza, e se 
si slancia in aria, non possa più sostenersi e cada goffamente 
a terra. Se è stato leso il canale semicircolare di un solo lato, 
può il colombo non presentare altro disturbo che questa in- 
capacità al volo; alla quale può associarsi una deambulazione 
anormale, nel senso che il colombo batte nel camminare for- 
temente le zampe a terra, come se facesse un grande sforzo 
per muoversi ; se è stato leso il canale orizzontale di un lato, 
a questi disturbi può aggiungersi una tendenza a fare mo- 
vimenti di^ maneggio, come se i muscoli di una metà del 
corpo fossero più validi di quelli dell'altra metà. 

Queste osservazioni dimostrano, che in seguito a lesioni li- 
mitate dei canali semicircolari si determinano disordini mo- 
torii generali e precisamente una debolezza generale più o 
meno estesa. 

Anche i muscoli della laringe ne 8o£Frono ; in seguito a le- 
sioni limitate dei canali semicircolari ho osservato, che i co- 
lombi immediatamente dopo Toperazione tubavano con tono 
rauco, che sì manteneva duraturo per giorni; dopo operazioni 
estese, essi ammutolivano del tutto. 

Consideriamo ora le oscillazioni caratteristiche a guisa di 
pendolo che fa il capo in seguito alle lesioni dei canali omo- 
iximi dei due lati. Le esperienze con le quali Tapplicazione 
della cocaina riproduce questi disturbi, dimostrano, che queste 
oscillazioni sono determinate non da una eccitazione, ma da 
una deficienza di funzione. A me pare, che possano appunto 
bene spiegarsi con una deficienza di funzione di determinati 
gruppi muscolari. 

Come è noto, ciascun canale semicircolare estende la sua 
influenza sulle due metà del corpo, destra e sinistra ; ò perciò 
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che la sezione del canale di un lato dà disturbi fugraoi, essendo 
la mancansa della sua funsione compensata da quella del oa- 
nale opposto omonimo. La mancanza, invece, dei canali omo- 
nimi dei due lati determina disturbi permanenti. 

Questi disturbi consistono essenzialmente in movimenti di 
oscillazione del capo da destra a sinistra e da sinistra a destra 
(esDale orizzontale) e da sopra in sotto e da sotto in sopra 
(canali verticali). 

Se i canali semicircolari fossero in tale rapporto con deter- 
minati grappi muscolari, che la lesione del canale orizzon- 
tale apportasse modificazioni funzionali nei muscoli laterali 
del collo — abduttori e adduttori — r, e la lesione dei canali 
verticali apportasse modificazioni funzionali nei muscoli esten- 
sori e nei flessori del capo, noi potremmo spiegarci questi 
curiosi movimenti, che seguono cosi costantemente alla se- 
zione dei canali e che hanno sorpreso tutti gli sperimentatori. 
E questa modificazione funzionale dovrebbe essere di natura 
tale, da determinare nei muscoli antagonisti rapide contra- 
lioni e rilasciamenti successivi, quindi movimenti a scosse e 
oscillazioni. 

La contrazione fisiologica del muscolo risulta da una som- 
mazione di scosse elementari, dura un certo tempo e la si 
paragona al tetano del muscolo; ora, in determinati gruppi 
muscolari, privati deirinfluenza dei canali semicircolari, pò* 
trebbe avvenire una tale depressione funzionale, che manchi 
la fusione delle singole scosse elementari, e il muscolo non 
possa restare per un certo tempo contratto, ma compia dei 
movimenti a scatti. 

È quello che precisamente avviene in seguito alle lesioni 
dei canali semicircolari : nella maniera più evidente ho visto 
seguire questo nei colombi operati da parecchie settimane, 
quando tentavano di beccare il grano a terra; essi abbassa- 
vano rapidamente il capo, colpivano col becco il grano, ma 
evidentemente non potevano tenere il capo abbassato per il 
tempo necessario ad afferrare il grano, ed erano costretti a 
rialzare la testa, per poi riabbassarla e ritentare l'impossibile 



lavoro. Bftatey^ a qiM9ti QoKmbÀ sostaim'Q la te^ta» poggiaa^ 
dQvi dolM«)wte a<)pra la maiKi, pefoliè essi viasoisava a tcH 
nere il fffaoo oel beeoo 9t ad iiig>hiotti(lo. 

Tutti gli speTimeotatori bauoo potote) eooatetara^ oha i no*^ 
vimeftti tumiiltuarii della testa ohe preeentena i ooloiabi 
Q{ieraii nei esMlv seaùeino^lari sano apyareateiMnte vicAeaU; 
ma la realtà basta ohe si faccia sjul oapo aaa Uffgiera prea- 
sione con la mano, perchè questi movimenti cewino, e la mano 
nel far ciò qod avverte alcuna resiatenaa. 

U eolomboi la questo stato somiglia assai ad i«a anìuaale 
privata del cervelletto. Già molti sperimeatatori a eosaiociara 
dal Floureas tianno notato una certa analogia in alauna 
manifestazioni fr«i gli anisaali operati nei oanalì samloiflTOQlari 
e q«ieUi operati nel cervelletto. Io ricordo i cani aperati dal 
Prof. Luciani di ^portazione totale del cervelletlfo^ oba ov 
sono moliU anni ho avuto occasione di studiare neirutitutor 
di Fisiologia di Fireose: questi animali ave^raMMUA'todaliura» 
vacillante, U loro capo oscillava iu senso latorele e daU*altOr 
in basso, e queste oscillaaioni si facevano cosi intensa, quandi 
l'animale cercava di prendere il cibo, che spesso non vi riur 
sciva. Bastava allora tenero- ferma con la mano la nuca, 
perobè l'animale riuscisse a prendere il cibo o a mangiare». 

Il Luciani (1) descrisao Qoaao oonseguonaa deire^portar 
zione del cervelletto disile modifioasioni funùonali nei muaoolji 
e prefeisamente una mancanza di forza della contrazione 
(flstenia\ una mancanza di toniioilà nei muscolo in istato di 
riposo {atonia) e una mancanza di fusione ^elle scosse ele?- 
mentari del muscolo, delle quali risulta la contrazione fisiof 
logicai ma4»canza cbe ha. per conseguenza il tremito, le tiku- 
bazioai, e lO; oscillazioni ritmiche (astasia). 

Qualohe cosa di analogo possiamo ammettere ohe. avvenga 
in d^terminati gruppi muscolari in seguito al taglio dei ca- 
nali semiciroolari ; benché sia difficile un esame minuto delle 
modificazioni funzionali dei muscoli^ e alcuni fenomeni si pre* 



(I) Luoiftai, « Il C^rvellstto >, PimnM, Stoocetaori L«*MoBoier, Wl. 
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8tiD0 a diverse spiegazioni, tuttavia fra i disturbi che pre- 
sentano i colombi in seguito al taglio dei canali semicircolari, 
emerge la mancansa di energia nella contrazione e la man- 
cansa di fusione nelle singole scosse elementari, onde risulta 
la contrazione fisiologica. 

Il Luciani ammette, ohe il cervelletto dà forza e tonicità 
si muscoli, ohe da esso si diffonda lungo le sue vie efferenti 
si centri nervosi unMnfluenza lenta, continua, che rende pos- 
ùbile il regolare funzionamento dei muscoli. 

Lo stesso possiamo ammettere per i canali semicircolari, 
possiamo, cioè pensare, che da essi parta normalmente una 
iofluensa continua ohe attraverso i centri nervosi si esercita 
sdì muscoli e, secondo il canale leso, particolarmente su 
determinati gruppi muscolari, 

É opera di Scienza fare scomparire nei fenomeni il singo* 
lare e lo strano, riconducendo fatti, che a prima giunta ap- 
paiono fra i più diversi, a norme generali : avvicinando senza 
sforzo di ragionamento quel che si osserva in seguito al ta- 
glio airesportazione dei canali semicircolari a quanto av- 
viene in seguito airesportazione del cervelletto, la funzione 
dei canali semicircolari appare appunto meno curiosa e meno 
sorprendente. 

Né mancano altri esempi di questa influenza continua, leg- 
germente* eccitante, che da un organo di senso attraverso ai 
centri nervosi si trasmette ai nervi ed ai muscoli. Già il 
Cyon dimostrò, ohe in seguito al taglio delle radici posteriori 
spinali, diminuisce reocitabilità delle radici anteriori, e Bei- 
mondo ed Oddi(l) confermarono questo fatto, dimostrando, 
che anche anestetizzapdo per mezzo della cocaina la radice 
spinale posteriore, scema reccitabilìtà della corrispondente 
radice spinale anteriore. 

Dal ganglio intervertebrale passa, dunque, nella radice poste- 



ci) Belmondo e Oddi, « Intorno ali'inflaensa delU radici spinali pò* 
•tenori lali^eccitabilità delle anteriori t (Rivista spsrim, di Freniatria^ 
1890). 
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riore un'influenza eccitatrice lenta e continua, ohe attraverso 
le cellule del midollo spinale si riflette sulle radici anteriori. 

Nel labirinto uditivo anche la coclea ha questa influenza 
riflessa sulla funzionalità dei muscoli, ma in assai minor 
grado dei canali semicircolari. È stato trovato che i colombi 
privati di tutte e due le coclee, se hanno una deambulazione 
normale, perdono però Tattitudine al volo, perdono, cioè, la 
forza di tenersi col movimento delle ali librati in aria. Anche 
dalla coclea dobbiamo, dunque, ammettere che parta un'azione 
lenta, continua che attraverso i centri nervosi si diffonde ai 
nervi motori ed ai muscoli. 

È interessante a questo riguardo Tosservazione che i disturbi 
motorii che seguono airesportazione dei canali semicircolari, 
vengono attenuati, se in seguito si esporta anche la coclea (1): 
gli animali non presentano più le oscillazioni del capo e le 
torsioni del collo, hanno una deambulazione un po' regolare, 
>, ma hanno per sempre perduto la capacità di volare. Questa 

esperienza è stata interpretata diversamente ; secondo il nostro 
modo di vedere la spiegazione di questi fotti consisterebbe in 
ciò, che i disturbi motorii sono più evidenti, quando singoli 
gruppi muscolari sono lesi nella loro funzionalità per lesione 
di questo o quel canale semicircolare, anziché quando si di- 
strugge tutto il labirinto e si privano egualmente tutti i 
muscoli del loro tono e deirenergia di contrazione. 

La discussione, che finora per semplicità abbiamo limitato 
principalmente ai movimenti di oscillazione della testa, si 
adatta anche per quei movimenti di oscillazione del bulbo 
oculare — nistagmo — che sono anch'essi un fatto costante 
determinato dalla lesione dei canali semicircolari. Il nistagmo, 
che segue al taglio dei canali semicircolari, si osserva anche 
nei colombi, ma è specialmente nei mammiferi che esso si 
presta meglio allo studio. Nei mammiferi appunto in seguito 
alla distruzione dei canali semicircolari i movimenti di oscil- 
lazione della testa sono deboli, e pronunciatissimi, invece, 
quelli del bulbo oculare. 






(1) Pano e Masi ni, 1. e, pag. 11-22. 
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Nei colombi, nei qaali iniettavo cocaina entro i canali semi- 
oircolari ho visto con le oscillazioni della testa seguire anche 
nistagrmo. 

Nei cani in seguito alla distruzione del labirinto membra- 
noso sì determina nistagmo, più fortemente neirocchio cor- 
rispondente al lato della lesione, ed io ho visto» che la cocaina 
applicata localmente, immediatamente dopo la distruzione, fa 
aumentare le oscillazioni del bulbo oculare. In un cane, al 
quale distrussi tutto il labirinto uditivo dei due lati, i movi- 
menti di nistagmo di ambo gli occhi erano forti e continui, 
e la testa presentava deboli movimenti di oscillazione da destra 
a sinistra e da sinistra a destra : avendo, quindi, instillato 
nelPuno e nell'altro labirinto distrutto una soluzione 3 ^/^ di 
cocaina, ho visto 1 movimenti di lateralità della testa farsi 
pronunziatissimi e rinforzarsi anche intensamente il nistagmo 
dei due occhi. 

Queste esperienze confermano Tidea fondamentale di questo 
lavoro, che, cioè, i disturbi di movimento, che presentano gli 
animali in seguito alla distruzione dei canali semicircolari, 
SODO fenomeni di deficienza funzionale. 

I movimenti di nistagmo dei bulbi oculari si osservano ve- 
ramente tanto in seguito alle eccitazioni , come in seguito 
alle distruzioni dei canali semicircolari e delle altre parti del 
labirinto membranoso. Essi sono stati molto studiati princi- 
palmente allo scopo di spiegare con la vertigine visiva ì di- 
sturbi motorii che seguono alla lesione dei canali semicirco- 
lari; poiché cessano in queste circostanze quei movimenti 
associati degli occhi, che compensano i movimenti del capo 
e del corpo e permettono, che Timmagine visiva cada sempre 
sopra punti identici delle due retine. 

Non è scopo di questo lavoro fare la critica delle opinioni 
emesse suir argomento, bensì quello di insistere sulla conclu- 
Bione, che anche i movimenti di nistagmo dei bulbi oculari, 
che si verificano in seguito alla distruzione del labirinto, sono 
fenomeni non di eccitazione, ma di paralisi, della mancanza, 
cioè, di funzione di un organo, che normalmente per via 
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riflessa influenza la funzionalità dei muscoli degli oochi. Atn- 
mettiamo, cioè, che dai canali semicircolari e dalle altre parti 
del labirinto membranoso parta normalmente un'onda di ec- 
citazione lenta e continua, che si porta ai centri nervosi e 
attraverso di essi si diffonde ai nervi ed ai muscoli degli 
occhi. 

Questi movimenti di nistagmo, infatti, sono molto duraturi 
e non si potrebbero spiegare con la persistenza di una causa 
irritante; l'azione, poi^ della cocaina applicata localmente è 
in particolar modo istruttiva; essa non calma mai il nistagmo 
che segue alla distruzione del labirinto, anzi lo rinforza distin- 
tamente, perchè completa la paralisi determinata dalla distru- 
zione deirorgano. 

É notevole, che fra tutti i muscoli del corpo, in seguito a 
lesioni dei canali semicircolari e del labirinto» particolarmente 
soffrano nella loro funzione quelli che compiono i movimenti 
più agili. É perciò, che negli uccelli, la prima facoltà a per- 
dersi per le più lievi lesioni 'dei canali semicircolari e delle 
altre parti del labirinto membranoso è quella di volare, la 
funzione, cioè, dei muscoli agilissimi delle ali. Fra gli uccelli 
i piccioni hanno la testa mobilissima ed essi presentano ap- 
punto in seguito a lesioni dei canali semicircolari forti oscil- 
lazioni del capo. 

J. R. Bwald facendo un paragone fra i diversi uccelli, 
tagliando in tutti in egual modo il canale orizzontale dei due 
lati, trovò i disturbi di movimento massimi nelle rondini, 
minimi nelle oche, e mise in rapporto diretto la lesione fun- 
zionale dei muscoli con la maggiore precisione del lavoro 
che essi fanno (1). Veramente a me pare che la lesione fun- 
zionale del muscolo abbia rapporto più diretto con la mag- 
giore agilità del movimento ohe compie il muscolo; il volare, 
infatti, non è lavoro di precisione, ma di forza, e di agilità, 
ed esso è il primo a soffrirne, quando si arreca offesa al 
labirinto. 



(l) PflUger's Arch,, Bd., 41, pag. 403. 
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Nei mammiferi gli organi più mobili sono gli occhi e sono 
appunto i muscoli ohe muovono gli occhi quelli che mag- 
giormente soffrono nella loro funzione, quando in essi si 
distrugge il labirinto uditivo. 

Inteso a svolgere logicamente la convinzione che mi son 
fatta sulla causa dei disturbi motori i che seguono negli ani- 
mali alla distruzione e airanestesia dei canali semicircolari e 
delle altre parti del labirinto, non ho accennato agli autori, 
ohe più o meno hanno riconosciuto questa influenza del labi- 
rinto sulla funzione dei muscoli. I disordini delle funzioni 
dei muscoli negli animali operati sono cosi imponenti, che 
molti sperimentatori hanno dovuto constatarli, e ci è voluto 
tutta la forza suggestiva delle teorie per allontanare Tosser- 
▼Btore dalla verità. 

Bornhardt(l) espresse già ropinione, che il senso mu- 
scolare viene leso per la lesione dei canali semicircolari. 

HOgyes (2) sostenne, ohe il labirinto spiega pervia riflessa 
un'influenza sui muscoli deirocchio, e minutamente descrisse, 
ehe il ramo vestibolare sinistro manda riflessi nervosi per quei 
muscoli, che volgono rocchio sinistro in alto e airesterno e 
girano il meridiano verticale airinterno, mentre per rocchio 
destro agisce su quei muscoli^ che lo volgono in basso e al* 
riotemo e girano il meridiano verticale airesterno ; il ramo 
vestibolare destro, poi, manda riflessi nervosi per quei mu- 
seoli, che volgono rocchio destro in alto e alVesterno e gi- 
rano il meridiano verticale airinterno, mentre per rocchio 
sinistro agisce su quei muscoli, che lo volgono in basso e al- 
Tinterno e girano il meridiano verticale airesterno. 

Ewald considerò i disordini motori! prodotti dalla distru- 
zione dei canali semicircolari e delle altre parti del labirinto 






(1) Bornhardt^ e Zur Fragt Ober die Panctioii der Bogeng&nge dea 
Obriabyriaths » (CentralbL m§d. Wissénseh., 1875). 

— Bzp. Beitr&ge lar Pbysiologie der Bogengftnge dM OhrlabyriatliB » 
(Pfiùger's Areh., 12, p. 4*71). 

(2) HOgyes, cUeber die wahren Ursaehen der SchwindelerflcheiDUDgsn 
bei der Dmokateigerung in der Paokeohòhle d (Pfiikg$r^$ Areh.^ 26). 
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come fenomeoi dì deficienza funzionale e ammise, che da tutto 
il labirinto deirorecchio partano in una maniera continua 
delle eccitazioni sensitive, che ascendono verso i centri ner- 
vosi e si diffondono ai muscoli striati, rendendo possibile il 
loro normale funzionamento; questa funzione del labirinto 
egli indicò con una parola già usata dairHdgyes. tono 
labirintico, 

L'Ewald ha messo di accordo la sua dottrina con quella 
del Ooltz, ammettendo, che il tono labirintico venga in- 
fluenzato dai movimenti della testa, e che esso ci dia le sen- 
sazioni della direzione e della forza dei detti movimenti, rap- 
presentando cosi un organo di senso per Tequilibrio. 

Wlassak ha osservato, che in seguito all'estirpazione 
unilaterale del labirinto nella rana, si stabilisce un predo- 
minio d'azione dei muscoli flessori e adduttori di una metà 
del corpo e degli estensori e abduttori dell'altra metà. 

Anche altri autori, che attribuiscono ai canali semicircolari 
altre funzioni, concedono tuttavia ad essi, almeno in linea se* 
condarìa, un'influenza sull'innervazione dei muscoli. 

Il Gyon (l) riferisce i disturbi motori, ohe si osservano 
in seguito alla distruzione dei canali semicircolari alle se- 
guenti cause: 

l*" Ad una vertigine visiva, dovuta alla mancanza di con- 
cordanza fra lo spazio che si vede e lo spazio ideale. 

2"* Alle false rappresentazioni che ne seguono sulla posi- 
zione del nostro corpo nello spazio. 

3® A disturbi nella distribuzione e graduazione dell'inner- 
vazione muscolare. 

Egli trova molto naturale, che quello stesso organo, al 
quale secondo lui noi dobbiamo la conoscenza dello spazio e 
che in alto grado ci aiuta per la giusta orientazione del nostro 
corpo, regoli anche quella forza di innervazione, che nella 
giusta misura deve distribuirsi ai diversi muscoli, perchè si 
possano compire movimenti normali. 



(1) Arekit f. Anat, u. Phy$iol, 1807, pag. 78. 
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Il Cyon più ohe a tnodifioasioni nei muscoli, aocenoa in 
queste idee ad alteraxioni funzionali dei centri nervosi, e con- 
siderando teoricamente in questi centri quelli ohe presiedono 
alla scelta delle fihre nervose attraverso le quali debbono 
mandare i loro impulsi, e quelli altri centri, ohe regolano la 
fona di innervazione da distribuire alle fibre nervee ed ai 
muscoli, afferma, che questi secondi centri sono quelli ohe 
maggiormente soffrono per la soppressione dei canali semi- 
circolari. 

In mezzo a tanto eccletismo di spiegazioni, impallidisce e 
svanisce il concetto di uno speciale organo per il senso dello 
spazio, e ciò che per il Gyon è fondamentale, per molti di- 
venta problematico. 

Ma ciò che partendo da idee direttrici diverse, molti speri- 
mentatori sono stati costretti ad ammettere sono appunto le 
modificazioni deirinnervazione muscolare, modifioazioni ohe 
senza dubbio sono di origine rifiessa, e che nella maniera più 
semplice si spiegano per la mancata influenza degl'impulsi 
sensitivi, che normalmente dai canali semicircolari si portano 
a quei centri nervosi, ohe distribuiscono la forza di innerva- 
zione ai diversi gruppi muscolari. 

Quali sieno questi centri nervosi si ò cercato di indagare 
oon resperimento. 

Gli emisferi oerebrali e il cervelletto possono venire nei 
piccioni esportati, senza che fondamentalmente scompaiano 
gli eflfbtti della lesione dei canali semicircolari, benché nel 
primo caso vengano attenuati e nel secondo si facciano più 
gravi. Sono stati, così, considerati come sede dei riflessi il 
mesocefalo, e precisamente, negli uccelli, i lobi ottici. 

Si son fatti anche tentativi sperimentali di esportazione dei 
lobi ottici, per concludere, che anche questa mutilazione lascia 
persistere fondamentalmente i disordini motorii del taglio dei 
canali semiciroolari, e che quindi la sede dei riflessi sia da 
rintracciarsi nel bulbo (Wlassak, Fano). 

Ha la gravità di questa operazione, la complicazione dei 
fatti irritativi ohe insorgono, lasciano dei dubbii sui risultati 
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di simili esperienze. Si può anche pensare molto ragionevol- 
mente, ohe è 8u parecchi centri nervosi, ohe e'irradii Tin- 
fluenza dei canali semicircolari. 

Certo, s'impone il fatto di vedere gli animali operati nei 
canali semicircolari subire. le più gravi mutilazioni dei centri 
nervosi, e manifestare ancora, finché respirano, un accenno 
ai caratteristici disordini motorii. 

Bicordo dei colombi, che presentavano le classiche oscilla* 
zioni del capo in seguito al taglio dei canali semicircolari e 
nei quali applicavo soluzioni concentrate di cocaina nei ca- 
nali lesi: talvolta questi colombi presentavano gravi sintomi 
di avvelenamento per cocaina che finivano con l'arresto del 
respiro; il cuore batteva ancora, onde praticavo la respira^ 
zione artificiale; dopo qualche minuto di respirazione artifi- 
ciale, vedevo ricomparire la respirazione naturale, e con i 
movimenti della respirazione spontanea ricomparivano anche 
le oscillazioni della testa, mentre Tanimale giaceva nello stato 
di grave collasso. 

Nello stato di forte depressione dei centri nervosi le oscil- 
lazioni della testa, consecutive al taglio dei canali semicirco- 
lari, cosi come erano fra gli ultimi fenomeni a scomparire 
nello spegnersi della vita deiranimale, erano fra i primi a 
manifestarsi, non appena si risvegliavano neiranimale le prime 
funzioni necessarie della vita. 

Ciò che dimostra, che i centri nervosi funzionalmente lesi 
per Tesportazione dei canali semicircolari sono fra i più fon- 
damentali della vita. 
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Origine a queste rioerohe diede un lavoro di Kapsammer, 
comparso in Aprile 1897, come nota preliminare, sulla Wiener 
Klintsche Woehenschrift^ le conclusioni del quale erano i che 
< dopo il tag'lio del nervo ischiatico nelle fratture della gamba, 
• avviene la formazione di un callo più voluminoso; però la 
i consolidazione di questo callo avviene più tardi che nel caso 
i in cui rinnervasione è normale > . 

Questo risultato, di grandissima importanza, concordava con 
quelli ottenuti da alcuni degli sperimentatori precedenti, dis- 
cordava da quelli di alcuni altri; in sostanza non risolveva 
in modo decisivo la questione delPinfluenza della soppressa 
innervazione sul processo di guarigione delle fratture. 

Su questa questione, il cui studio è stato ripreso di tanto 
in tanto, in condizioni diverse di tempo, di ambiente e di ten- 
denze scientifiche, si sono emesse delle opinioni assai difie* 
reati tra loro. 
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Da una parte si ammette (Ollier) ohe dopo il taglio dei 
nervi la guarigione della frattura avvenga precisamente oome 
di norma. Da un*altra si ammette (Eusmin) ohe in un arto 
neurectomizzato si abbia un maggiore sviluppo del callo con 
più sollecita ossificazione. Da una terza parte (Oglé-Talamon, 
Drumond, Eroning, Schrdder v. d. Eolk, Bonome, 
Pacinotti) si ammette invece che la formazione del callo 
sia deficiente, ovvero che, pur formandosi il callo, questo 
venga in seguito riassorbito, trasformandosi in tessuto fibroso 
(Bonome, Pacinotti). 

Non meno indecisi e discordi di questi risultati della spe- 
rimentazione sono i dati forniti dalla osservazione clinica, di 
guarigione di fratture in arti paralitici. Alcuni comunicano 
casi di consolidazione ritardata o imperfetta: altri invece nar- 
rano di casi con consolidazione normale: qualcuno anche parla 
di un acceleramento nella formazione del callo. 

Eppure la questione è di grande importanza, sia dal punto 
di vista della pratica che della patologia generale. Per la 
pratica, perchè tanto il chirurgo che il neuropatologo è bene 
che sappiano con precisione fino a qual punto debbano aspet- 
tare la guarigione completa e duratura di una frattura in 
un arto paralizzato: per la patologia generale, perchè i ri* 
sultati delle ricerche sperimentali stabilite a questo proposito 
portano un contributo alla conoscenza delia influenza che 
avrebbero i nervi sulle neoformazioni riparatrici: un contri- 
buto in questo indirizzo è quindi ancora della massima im- 
portanza per la questione più generale, che per tanti anni si 
è agitata, e che si agita ancora, intorno al valore della di- 
retta azione regolatrice del sistema nervoso sulle attività vi- 
tali deirelemento cellulare, cioè intorno alla cosi detta azione 
trofica dei nervi. 



Le nostre esperienze sono state eseguite tutte sui conigli 
animali che resistono abbastanza bene alla resezione dei nervi 
ed alle soluzioni di continuo delle ossa, e che con una certa 



3 DILL« IRn,. DSL TiflUO DBI HCRII BDLLt ODARia. DBLUl FIUTTURB 

hcjlità poBSOno essere tenuti puliti e riparati. Abbiamo oj 
rata sempre su conigli giovani, in via di crescimeli to, del pe 
dì 900-1200 gr. : gli animali che sono al di sotto o al di sop 
di questo peso, per le ragioni che esporremo in seguito, so 
poco adatti a queste esperienze. 

Per ottenere risultati attendibili dalle ricerche comparati 
sui fenomeni che sì svolgono nella formazione del callo in i 
arto normalmente innervato e io ano sottratto allMnfluen 
nervosa , e per bene apprezzare il valore di quest' ultima, 
necessario di eliminare tutte, o quasi, le altre influenze noci 
elle si possono contemporaneamente esercitare sul focolaio 
frattura, ostacolandone la guarigione; e, in primissimo luog 
è necessario di mettersi in condìEioni di poter sopprimere u 
delle cause più comuni di mancata formazione del callo, ci 
Is anormale ed eccessiva mobilità dei frammenti (1). 

Qi& precedenti esperienze, fatte per altri scopi, ci aveva 
convinti come sia assai difficile o addirittura impossibile e' 
tare gli spostamenti e la mobilità dei frammenti in un animi 
di laboratorio , io cui si sia fratturato il femore o l'omei 
ovvero le due ossa dell'avambraccio o della gamba, anc 
quando si usino gli apparecchi contentivi più ingegnosi, i 
lìtutto è molto difficile mantenere a posto un apparecchio 
qasle, se è esattamente applicato, assai facilmente, per 
Forma conica e la configurazione dell'arto, scivola un pocc 
quindi subito diventa troppo largo; se invece, allo scopo 
farlo restar ben aderente, è stato fatto un po' troppo stret 
allora assai spesso, per il fatto che l'arto tende sempre 
flettersi, si producono ulcerazioni e cancrene. Dippib, qut 

(!) Diciamo mobìliU anormale ad tecttMÌva ptrttbb A ben noto chs i 
Tifflaoti qiìdìbì, Umltatinimi dai frammenti non aoao di ottaoolo i 
lòrmaiioDe del callo; i moderni m«todÌ di trattamento delle frattnre 
miuaggio, praticato fln dai pijmi giorni, e con la cura ambalatoria 
ToriKObo ì limitati morimentl dei frammenti, e con tatto ei6 il proca 
di gurìglone, foTomolmante inflaanaato dalla più abbondante irrìgaiii 
uoguigoa, dBll'aecelerato riaiiorbimeuto delle partì distratte, ecc., 
qnwti metodi di cara procurano, decorre più rapidamente ebe nel O 
in cai U frattura 6 aUU trattata con an appareeoblo inamonbile. 
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d'anche si riuscisse per caso a tenere perfettamente a posto 
un apparecchio, allora si avrebbe tuttavia sempre una mobi- 
lità dei frammenti per azione muscolare, giacché ranimale» 
nei suoi frequenti movimenti bruschi , contrae più o meno 
fortemente i muscoli delParto fratturato e normalmente in- 
nervato, e quindi i frammenti, il superiore specialmente, sono 
soggetti a continui movimenti e spostamenti, i quali, per 
quanto possono essere piccoli, non cessano però di essere 
sempre tali. In un arto paralizzato le cause della anormale 
mobilità non sono minori che in un arto sano : come è cono- 
sciuto, un coniglio cui si taglia lo sciatico o il plesso bra- 
chiale tiene Tarto in abduzione: quando in questo arto, spe- 
cialmente il posteriore, si applica un apparecchio, allora 
Tanimale tiene Tarto esteso ed abdotto, e di conseguenza ad 
ogni movimento che fa per camminare , il corpo per un mo- 
mento si squilibra e pesa sulla radice dell'arto ammalato: 
per questa ragione e per Taltra che i muscoli della cintura 
pelvica, o rispettivamente della cintura scapolare, sono sempre 
attivi, il femore o Temerò sono continuamente soggetti a dei 
movimenti^ i quali si riflettono, sebbene attenuati, al fram- 
mento superiore della frattura. Inoltre in questo arto eoo 
Tapparecchio si lascia d'ordinario scoperto Tavampiede, il 
quale viene appoggiato e strisciato sul terreno, e trasmette 
per conseguenza dei movimenti al frammento inferiore. 

Per tutte queste considerazioni, sulle quali non riteniamo 
ozioso d'insistere, non abbiamo creduto di dover seguire l'e- 
sempio di altri sperimentatori, ohe, dopo il taglio dello sciatico, 
fratturavano la gamba, cercando di tenere in contatto i fram- 
menti per mezzo di apparecchi. 

Ci siamo bensì attenuti , seguendo l' esempio di B a j a r d i , 
a fratturare l'ulna, lasciando intatto il radio. Nei conigli 
riesce assai facile, con un po' di esercizio, di fratturare l'ulna: 
basta da un assistente far tenere la zampa dell'animale pog«- 
giata a piatto su un tavolo e il braccio flesso con Tornerò 
disposto verticalmente, per riuscire, premendo con la punta 
del pollice dall'alto in basso sulla metà della diafisi dell'ulna, 
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ft Bentìrla prima inflettersi e poi rompersi. La frattura av- 
viene d'ordinario alla metà o al. terzo distale della diafisi, e 
saole essere, nella mag^or parte dei casi, leggermente obliqua, 
meno di frequente trasversale, più raramente molto obliqua 
scheggiata. Essendo Parto poggiato al tavolo non è possi- 
bile che al momento della frattura i frammenti, spinti da una 
fona troppo intensa, si spostino molto o producano lacerazioni 
delle parti molli : per questa ragione si ottiene nella grande 
maggioranza dei casi una frattura sottoperiostea, con sposta- 
mento minimo o nullo. Poiché il radio, integro, funziona da 
ferola , restano impediti del tutto gli spostamenti dei fram- 
menti secondo la lunghezza e secondo la periferia, mentre le 
altre due forme di spostamento, secondo Tasse e secondo il 
lato, quando si verificano, non sogliono essere molto cospicue. 
Operando in questo modo e potendo fare a meno di qualunque 
apparecchio, si può mettersi nelle migliori condizioni per eli- 
minare alcune delle altre influenze nocive alla consolidazione 
della frattura, e potere così con maggiore esattezza valutare 
la parte dovuta alla influenza nervosa. 

Bisogna avvertire che è necessario che i conigli siano di 
media età, della taglia innanzi accennata (900-1200 gr. di peso), 
giacché nei più giovani le ossa sono assai flessibili e si in- 
curvano rompendosi difficilmente t e nei più vecchi, essendo 
le ossa molto più dure, la maggior forza, che bisogna impie- 
gare per romperle, non può venire sempre esattamente gra- 
duata, e quindi accade di frequente che si rompano entrambe 
le ossa deirantibraccio. 

In alcuni casi, per esperienze di controllo, abbiamo anche 
praticato la frattura delle due ossa deiravambraccio o della 
gamba, come si dirà in seguito. 

Abbiamo ottenuto la paralisi dell'arto per mezzo del taglio 
e della resezione del plesso brachiale in alto. Lo scoprivamo 
dalla via ascellare seguendolo al di sotto dei pettorali, stiran- 
dolo con un uncino e tagliandolo il più centralmente possibile, 
resecandone poi un tratto di Vi ^ 1 Vs om. 

In tal modo noi ci mettevamo per l'arto anteriore nelle 
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medesime condizioni ohe si ottengono per il posteriore dopo 
la sezione dello sciatico e del femorale. Ottenevamo cioè la 
paralisi completa dei muscoli del braccio e deirantibraocio, e 
anche la paralisi vasomotoria, giacché, come è noto, le fibre 
vaso-costrittrici per Tarto superiore escono dal midollo con le 
radici ventrali dei nervi toracici medi, raggiungono il primo 
ganglio toracico, traversano i rami comunicanti per immet- 
tersi nel plesso brachiale. In ogni caso la ferita è guarita per 
prima intenzione. 

Praticavamo la frattura per lo più nello stesso tempo della 
neurectomia: talvolta dopo alcuni giorni. In ogni animale 
veniva sempre praticata contemporaneamente la frattura del 
cubito in entrambi gli arti, uno essendo sano, Taltro para- 
lizzato, e non si è tenuto conto di qualche caso in cui la 
frattura non avvenne completa o simmetrica nei due lati. 
Solo in questa maniera si può stabilire un esatto confronto 
tra i processi che si svolgono nella frattura in un arto sano 
e in quella in arto paralizzato, e solo cosi può parlarsi di 
vero controllo caso per caso. La maggior parte degli speri- 
mentatori precedenti, o non si è curata di stabilire un con- 
trollo, ritenendo come tale la descrizione schematica del pro- 
cesso di guarigione normale di una frattura, come si trova 
nei trattati , o ha fatto solo qualche esperimento in qualche 
animale sano. 

Dobbiamo riferire che, come è noto, abbiamo anche noi 
osservato in ogni caso l'atrofia acuta dei muscoli dell'arto e 
la corrispondente contrattura in flessione. Non abbiamo mai 
osservato caduta di peli, tranne sulla superficie dorsale della 
zampa , dove suole avvenire dopo alcune settimane per lo 
strisciamento di questa parte sul suolo, e che si accompagna 
ad ispessimento calloso dell' epidermide. Mai abbiamo osser- 
vato ulcerazione all'arto, se se ne eccettui un caso in cui si 
era prodotta frattura delle due ossa deirantibraocio, e in cui 
la causa deir ulcerazione era chiara, dipendendo da decubito 
dei frammenti superiori spostati indietro e lateralmente. Nelle 
prime esperienze prendevamo parecchie precauzioni per evi- 
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tare le possibili ulcerazioni, fìftoenclo giacere gli animali in 
anguste cassette di legno su uno spesso strato di segatura, 
ma in seguito abbiamo lasciato gli animali liberi nelle gab- 
biette a sbarre di ferro, senza che anche in questi si produ- 
cesse ulcerazione. Questa minore frequenza delle ulcerazioni 
lispetto a quelle che si possono osservare dopo il taglio dello 
soiatico deve certamente dipendere dal perchè l'animale suole 
appoggiare il corpo molto meno sull'arto anteriore che sul 
posteriore, e quindi minore è l'attrito di quello sul suolo. 
Anche questa osservazione può mettersi insieme alle altre di 
Dooders, Snellen, Bizzozero, Brow-Séquard, Salvioli, 
per dimostrare che le ulcerazioni in questi casi non son do- 
vute a mancata funzione dei nervi trofici, e che se una parte 
paralizzata viene preservata dalle influenze esterne nocive, o, 
per lo meno, non esposta a traumi grossolani, può restare 
perfettamente immune da processi infiammatori ed ulcerativi. 



Esponiamo adesso le nostre esperienze. 

Abbiamo tenuto 1 conigli fratturati da 6 a 75 giorni ; dai 
risaltati ottenuti ci siamo creduti dispensati di tenerli più 
lungo tempo. Per essere brevi riportiamo in esteso soltanto 
quelle esperienze che ci paiono degne di nota. 

Esperienza I. — Coniglio di gr. 1060. Resezione del plesso bra- 
chiale destro per 1 Vs cm.: subito dopo frattura delle due ulne: la 
la frattura nei due lati si produce alla metà della diaflsi. 

Fino al secondo giorno non si palpa rigonfiamento apprezzabile 
nel rito di frattura. Al quarto giorno si palpa un rigonfiamento 
fbsiforme nei due lati, più rilevato a sinistra. 

Si uccide al sesto giorno. A destra (arto neurectomizsato) frat- 
tura obliqua, piccolo callo f usif orme. bianco-grigiastro ; i frammenti 
sono in contatto, nessuno spostamento. A sinistra (arto normalmente 
innervato) frattura trasversale con notevole spostamento ad laius^ 
callo grosso, fusiforme, bianco-perlaceo splendente. 

All'esame microscopico — Nel lato paralizzato : i frammenti sono 
a perfetto contatto e sulla medesima direzione ; nella rima di frat- 
tora e nel midollo si vedono residui di una emorragia notevole, la 
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qnale anche in an punto del frammento eaperiore è sottoperioetea* 
ed il sangae scolla in totalità il periostio dairosao per nn certo 
tratto. Distalmente dalla linea di frattura, sino airepifisi, il mi- 
dollo ò assai iperemico con inAltraEione emorragica. Gli elementi 
dello strato interno del periostio sono in attiva proliferazione oa- 
riocinetica. Un tessuto di granulazione con elementi fuaati e ro- 
tondi avvolge i monconi e si spinge nella rima di frattura. In 
questo tessuto sui frammenti, lontano dal piano di frattura, la so- 
stanza intercellulare va acquistando i caratteri di sostanza osteoide 
e si differenzia già la prima impalcatura di giovani trabecole ap- 
poste alla superficie esterna del frammento, e separate ancora da 
spazi midollari larghi: per un certo tratto una larga zona di tes- 
suto di granulazione ò trasformato direttamente in tessuto osteoide, 
senza disposizione trabecolare. Gallo midollare poco sviluppato, spe- 
cialmente verso la parte dove ò più abbondante Temorragia; mostra 
dappertutto inizio di ossificazione (formazione di spongiosa). Tanto 
nel callo periostale che nel midollare le giovani trabecole sono sot- 
tilissime. In nessun punto si vede una formazione di cartilagine. 
Nel tessuto di granulazione verso la linea di fratturarsi da parte 
del periostio che, e specialmente, da parte del midollo, si vedono 
numerosi macrofagi carichi di detriti cromatolitioi, di residui di 
globuli rossi e di pigmento ematico. 

Nel lato normalmente innervato. — Notevole spostamento laterale 
dei frammenti, i cui estremi, nel piano di frattura, si corrispondono 
solo per piccolo tratto. Nella linea di frattura molti elementi ne- 
crotici, detritus e residui di stravaso: questo però è molto «meno 
abbondante che nel lato neurectomizzato. Gallo grosso, specialmente 
il periostale: abbondante proliferazione degli elementi periostali 
con numerosissime mitosi. Nelle parti più distanti dal piano di 
frattura ossificazione periostale (formazione di spongiosa), verso la 
rima invece il callo è in parte fibroso, in parte cartilagineo (grosse 
aree di cartilagine specialmente in corrispondenza degli estremi 
dei frammenti). Nei punti in cui, per lo spostamento, le super- 
ficie di frattura dei frammenti corrispondono al tessuto del callo, 
si vede in questo uno strato necrotico: manca un callo interme- 
diario. Ga]Io midollare, molto meno sviluppato del periostale; pre- 
senta un'area cartilaginea verso la linea di frattura, ed è in via 
di ossificazione nei punti distanti da essa. Anche qui come nel- 
Taltro lato numerosi fagociti. 

Da questa prima esperienza si rileva: I* una più abbondante 
emorragia nel lato paralizzato; 2* una più attiva prolifera- 
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lioDe e una più abbondante formazione di callo con presenza 
di cartilagine nel Iato sano ; 8* un notevole spostamento di 
frammenti nel lato sano. 

La più abbondante emorragia nel lato paralizzato deve met- 
tersi evidentemente in rapporto con. la paralisi vasomotoria, 
che segue immediatamente al taglio dei nervi. Il secondo fatto 
(oallo più abbondante nel lato normalmente innervato) po- 
trebbe far pensare a prima vista a una diminuzione delKat- 
tività formativa degli elementi nel lato neurectomizzato. Le 
esperienze successive invece ci faranno vedere che le ragioni 
di esso debbono essere cercate in altre condizioni che si de- 
terminano nel focolaio di frattura. 

Etperfensa II. — Ooniglio di J200 gr.: resezione del pleaso bra- 
chiale a sinistra: si asporta circa 1 cm. del plesso. Sabito dopo si 
pratica la frattura delFulna in entrambi i lati ; — la frattara av- 
viene nei doe lati un poco distalmente dalla metà della diaflsi: — 
non spostamento al momento della frattura. Nei giorni socoessivi 
(dal 3* giorno in poi) si nota una differenza di volume nei due 
calli a vantaggio di quello dell'arto paralizzato, differenEa, ohe di- 
Tenta sempre maggiore nei giorni saooessivi. Dopo giorni si uc- 
cide. A sinistra (arto paralizsato) il callo ò molto più grosso ohe 
a destra, ed è irregolare ; infatti per ^/j della periferia dell'osso, 
dal lato interno, il callo è appena accennato, e appare come un 
piccolo ispessimento appiattito; invece per i restanti */, dal lato 
estemo esso forma una grossa sporgenza bianco-perlacea in gran 
parte di aspetto cartilagiaeo. La frattura sembra trasversale. — - 
A destra (arto sano) frattura molto obliqua, il callo sotto forma 
di piccolissimo rilievo bianco si segue su tutta la rima di frattura : 
nessono spostamento dei frammenti. 

L esame microscopico fa rilevare : A sinistra: dalla parte in cui 
si è notato Tispessimento piccolo e appiattito, si vede che le pareti 
dei due frammenti sono quasi a contatto e nella medesima dire- 
lione, e sono sostenute da una neoformaiione periostale in masBima 
parte ossificata: poche giovani trabecole ossee si vedono anche dal 
lato midollare in vicinanaa degli estremi dei monconi : il callo in- 
termediario è ancora fibroso: per contrario, dalla parte in cui si 
era notata la grossa tumefazione si vede che le pareti dei due 
frammenti sono lontane tra di loro, la superficie di frattura ò asaai 
irregolare e lateralmente ad essi si nota una grossa scheggia cu- 
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neìforme completamente staccata dallo spessore di tatta la parete 
|v-- della diafisi, e spinta in fuori dalla linea diaflsaria. I dae fram- 

menti e la scheggia sono involti in an grosso callo che in corri- 
spondenza del piano di frattnra è in massima parte cartilagineo 
tanto dal lato periostale che dal lato midollare, mentre sulla super- 
ficie periostale e midollare dei frammenti è già ossificato, e nel 
tratto intermediario è ancora in massima parte fibroso. 
. A destra (lato sano) si vede che i frammenti sono quasi a im- 

l^iiK' mediato contatto, e il callo periostale e midollare ò piccolo, in mas- 

>;|,r sima parte ossificato : soltanto in immediata vicinanza della linea 

i^t' i di frattura vi sono due piccolissime isole cartilaginee: nella linea 



i^':-' ancora tessuto fibroso. 



Qaesto caso II ci sembra di molto interesse, perchè rooatra, 
^! ^ ^ a diflTerenza del caso I, che il callo è di dimensioni maggiori 

nel lato paralizzato, nel quale esiste] una diastasi degli estremi 
di una parte della parete diafisaria fratturata, e si rileva la pre- 
senza di una grossa soheggìa (grosso tratto di parete saltata, 
secondo il meccanismo descritto da Bruns, per alcune fratture 
per incurvamento). La maggior formazione del callo nel lato 
paralizzato è adunque in questo caso concomitante ad una com- 
plicazione che si ha nel focolaio di frattura (diastasi dei fram- 
menti, scheggia), come nel caso I essa, nel lato normalmente 
>'' innervato, era concomitante ad un'altra complicazione (spo- 

stamento dei frammenti). 
/^ Questo esperimento quindi tende a fare escludere una in- 

% fluenza diretta del sistema nervoso sul volume del callo , il 

quale pare debba piuttosto mettersi in rapporto con compli- 
cazioni avvenute nel focolaio di frattura. Vedremo che gli 
esperimenti seguenti avvalorano sempre più questo concetto. 

EspèrleDia III. — Coniglio di 1050 gr. — Resezione del plesso 
brachiale sinistro per 1 ^/« cm.; subito dopo frattnra delle due ulne, 
che a destra avviene a 1 om., a sinistra a ^/^ cm. dairarticola- 
^one del carpo. Dopo 7 giorni il coniglio muore. Nell'arto destro, 
(non neurectomizzato) la frattura ò obliqua; nessuno spostamento 
dei frammenti; callo piccolissimo, come un piccolo rilievo bianco 
lungo la linea di frattura. Nell'arto sinistro (neurectomizzato) frat- 
tura leggermente obliqua, piccolo spostamento dei frammenti, callo 
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an po' più Toiaminoso che nel lato sano (più esteso e più spesso). 
Di questo caso noa potò farsi Tesame microscopico , perehò, per 
caase accidentali, i pessi si alterarono nel liquido deoalcifloante. 

Esperieoia IT. — Cooiglio di 1100 grammi. Resezione per 1 '/^ 
em. del plesso brachiale sinistro: sobito dopo frattura delle due 
ulne a 1 cm. dall*articolazione del carpo. 

Dopo 8 giorni il coniglio muore. Neirarto destro (non neureeio- 
missató) la frattura è incompleta (iafraiione della parete dorsale 
dall'ulna) : sulla linea di frattura si scorge un leggero rigonfiamento 
periostale in cui sono ancora visibili residui dello stravaso. Nel- 
Tarto sinistro (paralisBato) frattura a becco di flauto con leggero 
spostamento dei frammenti: piccolo callo periostale, appiattito^ 
molle, con evidenti residui dello stravaso: esiste ancora mobilitò 
dei frammenti. 

Tuttoché non possano stabilirsi confronti tra il lato sano e 
il paralizzato per le condizioni diverse che presentava la frat- 
tura, pure è da osservare, che in questo caso il processo di 
formazione del callo era molto meno progfredito che normal- 
mente, tanto nel lato sano che nel paralizzato, probabilmente 
ciò dipendendo dalle condizioni generali del coniglio, il quale 
era assai magro e presentava estesa coccidiosi del fegato. 

Esperienia 7. ^ Goniglio di gr. 1040. — Resezione per circa 
1 7s cm. del plesso brachiale destro. Frattura dei due cubiti, che 
al lato neurectomizzato avviene al terzo inferiore, e nellaltro lato 
in immediata vicinanza dell'epifisi inferiore. In questo coniglio le 
ossa dei due antibracci presentano una curva molto accentuata a 
ooovessità dorsale. 

Dopo i3 giorni si uccide. — A dealra (arto neurectomizzato) la 
frattura ò molto obliqua, senza spostamento : il callo ò appena vi- 
sibile come un piccolo rigonfiamento appiattito del periostio, e un 
po' più appariscente sulla faccia posteriore delfosso. A sinistra 
(arto non neurectomizzato) si ha invece un grosso callo, più di un 
grosso pisello, in gran parte evidentemente cartilagineo, che cir- 
conda tutto intorno la linea di frattura, e che è più sviluppato 
solla superficie laterale esterna deirosso. La frattura è poco obliqua. 

Airesame microscopico : nel lato paralizzato i frammenti sono a 
perfetto contatto : sulla superficie posteriore della diafisi gli strati 
saperficiali deirosso sono staccati in forma di una scheggia lunga 
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e appiattita, la qaale ata poco diaooeta dai frammenti, e corrisponde 
eoo il suo centro alla linea della frattura. Il callo, piccolo, risolta in 
parte da tessuto fibroso, in parte da giovani trabeoole ossee, sensa 
alcuna traccia di cartilagine in nessun ponto: la grande scheggia 
è involta in on tessoto quasi dei tutto fibroso; le trabeoole ossee 
costituiscono la massima parte del callo periostale e midollare: il 
callo intermediario è ancora in massima parte fibroso. 

Completamente diverso è il reperto microscopico oel lato non 
neurectomizzato. Qoi la frattora è ieggermeute obliqua, sopraepi- 
flsaria, scheggiata : vi sono pareechie scheggio di varia dimensione, 
tra coi una grossa al lato esterno. Il callo è in massima parte 
cartilagineo, specialmente al lato in coi vi ò la grossa soheggia« 
Qoi estese aree di cartilagine jalina circondano la scheggia e stanno 
in immediato contatto con i firammenti sia dal lato periostale ohe 
dal lato midollare : piccoli groppi di cellole cartilaginee si trovano 
pure nella linea di frattura, specialmente verso gli estremi di essa. 
Dall'altra parte della periferia deirosso, dove la linea di frattora 
è più distante dall'epifisi, il callo periostale e midollare è in parte 
ossificato sui frammenti, solo in corrispondenza della rima di frat- 
tura si notauo due piccole aree cartilaginee ; il callo internaediario 
ò fibroso. 

Come nel caso I, qui abbiamo un callo molto più volumi- 
noso nel lato non neurectomizzato che nel neurectomizzato. 
L'esame microscopico ne spiega chiaramente la vera ragione: 
nel lato paralizzato i monconi sono a mutuo contatto, il callo 
è in parte ancora fibroso, ma in gran parte ossificato per 
ossificazione secondaria, mentre nel lato non neurectomizzato 
i frammenti sono spostati, attorno a loro vi sono grosse 
scheggio, e il callo è in gran parte cartilagineo. Questo eepe* 
rimento ra£Ebrza adunque i risultati dei precedenti nel dimo- 
strare come non è che il callo del lato neurectomizzato, più 
piccolo, sia insufiiciente, giacché vediamo che in esso normali 
sono lo sviluppo e la ossificazione; bensì è il callo del lato 
non neurectomizzato, che è eccessivamente sviluppato in oausa 
dello spostamento dei frammenti e della formazione di scheg-ge. 

Lo stesso fatto si può constatare nello esperimento seguente 
in un callo di 14 giorni. 
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KiperiMia YL — Coniglio di gr. ]090. — Il 2 febbraio 1898 
gli si pratica la resesione del plesso bracbiale a destra : il giorno 
11 marzo (dopo 37 giorni dalla nenreotomia) gli si pratica la frat» 
tnra dei due cobiti. Fin dal 4» giorno dopo la frattura si seotono 
i due piccoli calli come rigooflamenti fasiformi verso la metà della 
diaflii; eotrambi sembrano di volume uguale: nei giorni successivi 
il caUo del lato sano sembra un po' piò grosso deiraltro. — Dopo 
14 giorni si uccide il coniglio. 

A destra (lato oeurectomizzato) la frattura è semplice, trasver- 
sale, i frammenti hanno subito un leggero spostamento ad axim: 
callo periostale e midollare in parte ossificato: in vicinanza degli 
eatremi dei frammenti tanto dalla parte del periostio ohe del midollo 
li trovano in esso zone di cartilagine. Non esiste callo interme- 
diario: nella rima di frattura si trova detritus e residui di emor- 
ragia. A sinistra (Iato non oeurectomizzato) frattura semplice tras- 
versale, notevole spostamento ad latus per quasi tutto lo spessore 
della parete, di modo che i frammenti vengono appena in contatto 
per un punto. Grosso callo periostale e midollare, in massima parte 
ossiflcato sulla parete dei frammenti, cartilagineo verso gli estremi 
di questi: nella grossa zona di cartilagine si vede un attivo ed 
esteso processo di ossificazione endocondrale neoplastica. Callo in- 
termediario fibroso; nel punto in oui i frammenti sono a contatto 
non c*è tra loro tessuto, ma un detrito necrotico evidentemente 
derivato da distruzione delle porzioni di callo immediatamente vi- 
eine, in seguito a leggeri movimenti dei frammenti. 

In questo esperimento le fratture furono praticate dopo un 
certo intervallo (87 giorni) dalla neurectomia, e ciò nonostante 
il callo del lato paralizzato si presentava in condizioni di 
sviluppo e di ossificazione eguali a quelle del lato normal« 
mente innervato : si deve prescindere dal maggior volume 
del callo in quest' ultimo lato dipendente dallo spostamento 
dei frammenti. 

L'esperimento seguente, che brevemente riassumiamo, nel 
quale le fratture furono praticate poco dopo la resezione del 
plesso, diede lo stesso risultato. 

lipeirleBBa TU. -^ Coniglio piccolo gr. 035. — Resezione del 
plesso brachiale sinistro per 12 mm. oirea. La mattina dopo frat- 
tura delle dae ulne verso la metà della diafisi. Muore al 14* giorno^ 
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— A 8ÌDÌstra (arto paralizzato) frammenti in perfetto contatto; 
^^\ callo piccolissimo e in parte ossificato. A destra (arto normalmente 
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innervato) spostamento €ui laius dei frammenti: callo più grosso, 
y e, in corrispondenza degli estremi dei frammenti, cartilagineo. 
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Esperienia TIII. — Coniglio di gr. 1120. — Resezione del plesso 
brachiale sinistro per 1 cm.: subito dopo frattura delle due ulne 
^ -v • al terzo inferiore della diaflsi. Muore al 16^ giorno: nelParto in- 

nervato si nota il callo come un piccolo rigonfiamento fusiforme 
bianco-perlaceo; nell'arto paralitico il callo è anche ben rioono* 
scibile, ma un po' più piccolo dell'altro, inoltre è bianco ma non 
* perlaceo. Coll'esame microscopico si può stabilire: a sinistra (lato 

paralizzato) la frattura ò spirale, i frammenti sono in contatto e 
solo si nota un minimo spostamento secondo Tasse; non emor- 
ragia; elementi necrotici e detritus tra le superficie di frattura. 
'^^ GaJlo periostale e midollare bene sviluppato in gran parte ossificato : 

due zone di cartilagine tanto nel callo periostale che nel midollare 
si trovano verso gli estremi dei frammenti. Manca quasi del tutto 
un callo intermediario. 

A destra (lato innervato) : frattura semplice trasversale con no- 
tevole spostamento secondo lo spessore; non emorragia; elementi 
necrotici e detritus tra le superficie di frattura. Gallo midollare e 
periostale bene sviluppato, in parte ossificato: in vicinanza degli 
estremi dei frammenti esso contiene cartilagine in maggior quan- 
tità che nel lato paralizzato. Manca il callo intermediario. 
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Esperienia IX. — Coniglio gr. 1100. — Resezione del plesso 
brachiale a sinistra per 1 7t o^ntim. Snbito dopo frattura delle 
due ulne. 

Muore al PO^ giorno. Tanto a destra che a sinistra il sito della 
frattura si rileva per un rigonfiamento biancastro appena percet- 
tibile. Le due fratture sono semplici, trasversali e i frammenti 
sono a contatto perfetto: niente spostamento. Nessuna differenza 
nella costituzione dei calli nei due lati ; essi sono quasi completa- 
mente ossificati: residua ancora un po' di callo intermediario fibroso; 
non esiste cartilagine in nessun punto. 



Esperienia X. — Coniglio gr. 1000. — Resezione per 1 cm. del 

plesso brachiale sinistro. Snbito dopo frattura delle due ulne a metà 

della diafisi. Viene ucciso dopo 37 giorni. Alla sezione^ si stenta 

molto a riconoscere il sito della frattura in entrambi i lati. — - Al- 

^'- Tegame microscopico si vede: A destra (arto innervato) 1 fram- 
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menti, che stanno snlla medesima diretione, sodo riuniti per callo 
iotermediario completamente osseo eoo la strottara generale del- 
Toeso compatto, ma ancora ben distingaibile dall'osso sano per la 
irregolarità della distribuzione e direzione degli elementi e per nna 
eerta irregolarità ed ampiezza dei canali vascolari. Il callo perio- 
stale ò in baona parte riassorbito: nel callo midollare i processi di 
riassorbimento sono meno avanzati, sicché rimangono ancora boon 
numero di trabecole di tessuto spongioao. A sinistra (lato paraliz- 
zato) il reperto è perfettamente identico: solo il riassorbimento del 
callo midollare ò più avanzato. Anche qni la rianione è perfetta 
a mezzo di un callo intermediario completamente osseo. 

Le nostre esperienze, i cui risultati crediamo superfluo di 
riepilogare, a questo punto ci avevano già dato la convinzione 
che, se in un arto paralizzato i frammenti di una trattura 
stanno a contatto^ la frattura guarisce nello stesso tempo 
e per mezzo di un callo completamente osseo^ come in un 
arto normalmente innervato. 

Credevamo di avere elementi sufficienti per venire a questa 
conclusione e avevamo già annunziato il lavoro per l'Adu- 
nanza della Società italiana di Chirurgia, quando nella estate 
ecorsa comparvero, quasi contemporaneamente, due lavori 
suirargomento, uno di Eapsammer e uno di Biagi. 

Kapsammer, nella nuova pubblicazione, ritira le conclusioni 
comunicate con la sua nota preliminare, alle quali era venuto 
dopo Pesame macroscopico ; e dice, che Tosservazione micro- 
scopica lo ha fatto venire a conclusioni perfettamente opposte, 
che cioè f il taglio dello sciatico non ha sulla formazione del 
callo alcun influsso che poggi su base direttamente angio- 
neurotica ■ . Egli aveva sperimentato su cani giovani e li aveva 
tenuto in vita fino a 21 giorni: dopo la resezione dello scia- 
tico aveva prodotto frattura delle due ossa della gamba e le 
aveva conteuute per mezzo di apparecchio gessato. 

Di questi risultati di Kapsammer dovevamo molto com- 
piacerci neirinteresse della scienza, perchè fondamentalmente 
concordi coi nostri. Però Taltro lavoro, quello del Biagi« 
venendo a conclusioni diametralmente opposte , gettava il 
dubbio sui risultati di Kapsammer e nostri. 



I 



( 



l 



' \ 






80 Voi. XXIIi. N. 4« ~- Q. MUSCATBLLO 6 O. DAMA8GBLLI 16 

Biagi ha sperimentato sui sorci bianchì giovani, frattu« 
rande le ossa della gamba dopo aver reciso, talvolta solo lo 
sciatico, tal'altra sciatico e crurale, e tenendo a posto i fram- 
menti per mezzo di un apparecchio. Ha tenuto gli animali 
in vita fino a 136 giorni, e in base ai reperti ottenuti viene 
alla conclusione che i in seguito alia sottratta influenza ner- 
vosa, il callo osseo subisce una deviazione nella sua evolu- 
zione, che ne rende impossibile la normale consolidazione. 
Le varie fasi evolutive non si seguono con ordine, ma si av- 
vicenderebbero tumultuariamente. Ha la prevalenza la ossifi- 
cazione indiretta con abbondante sviluppo di cartilagine. Tutte 
queste neoformazioni, che hanno la caratteristica della esu- 
beranza, non raggiungono il tipo morfologico, che si ha 
nella ordinaria formazione del callo, ovvero se lo raggiun- 
gono, regrediscono: sicché quand'anche ad un certo periodo 
si abbia un callo in buona parte osseo, questo in seguito ri- 
torna fibroso, dando per ultimo risultato la produzione di una 
pseudo-artrosi. Il callo periostale si ossificherebbe tra 25^ e 
60^ giornata , e in seguito i processi di riassorbimento pren- 
derebbero il sopravvento fino a trasformare il callo in tessuto 
fibroso. Il callo compreso tra i due estremi dei monconi si 
mantiene fibroso per tutto il decorso del processo di guari- 
gione I . — Questo il riassunto delle lunghe conclusioni del 
Biagi. 

Come si vede, tra i due più recenti sperimentatori con- 
tinua completo il dissidio. Però il lavoro di Eapsammer ha 
un vizio grave, ed è, che Tosservazione degli animali operati 
è stata limitata fino a 21 giorni. Per questa ragione, se pure 
può venirsi alla conclusione che fino al 2t^ giorno non sono 
osservabili differenze nella formazione del callo, non può af- 
fermarsi che la mancanza di innervazione non abbia alcuna 
influenza tardiva sulla guarigione della frattura, giacché sa- 
rebbe possibile che, dopo queirepoca, il callo subisse un ul- 
teriore decorso irregolare ed involutivo, come i risultati di 
Biagi tenderebbero a far ammettere. 

Quantunque, pertanto, il nostro esperimento X ci avesse 



r^ 



17 DELLA INFL, DSL TAOUO DW 1«RVI SOLLA GUARIA. DBLLB FRATTUR8 81 

mostrato già a 37 giorni i frammenti riuniti solidamente 
per callo internhediario osseo abbastanza compatto , e che 
DOD mostrava alcun fatto ohe potesse aocennare a un oonae- 
cutivo riassorbimento, pure fummo presi dal dubbio dopo le 
affermazioni di Biagi e quindi credemmo opportuno fare altri 
esperimenti. I due seguenti , di 37 e 76 giorni, ci han dato 
risultati che ci sembrano decisivi. 

Esperiensa Xf« — Coniglio di gr. 1200. — Resezione per 1 cm. 
del plesso brachiale sinistro. Subito dopo frattura dei due cubiti al 
terzo inferiore. Si uccide dopo 37 giorni. Nel lato sano si vede il 
callo come un piecolo rigonfiamento bianco appena percettibile. Nel 
lato paralizsato non si vede alcuna tamefasione, e solo si può rico- 
Qoscere il callo per ana zona più biancastra ohe oireonda Tosso. 
All'esame microscopico si vede il reperio medesimo che neirespe- 
rieoza X ; solo qui si osserva, che i frammenti nel lato innervato 
haono subito un leggero spostamento ad latus. 

Esperienza XII, — Coniglio di 1100 gr. — Resezione per 1 Vi 
cm. del plesso brachiale sinistro. Subito dopo frattura delle due 
ulne a circa la metà della diaflsii 

Muore dopo 76 giorni. Nell'arto paralizzato, molto asBottigliato« 
8i trovano i muscoli fortemente atrofici e contrattura deirarticola- 
liooe del gomito e del carpo. 

Nelle due ulne i calli sono appena percettibili, meno nel lato 
innervato; nel lato paralizzato il callo appare come una zona più 
biancastra che si distingue pel colore dal resto della diafisi. 

Àiresame microscopico: nel lato paralizzato frattura leggermente 
obliqua: i frammenti avevano subito notevole spostamento, e una 
grossa scheggia era penetrata nel canale midollare. I frammenti 
sono riuniti perfettamente per un callo intermediario costituito da 
tessalo osseo compatto, il quale è distinguibile dall'osso vecchio 
per irregolare distribuzione e direzione degli elementi e dei canali 
Haversiani. Il callo periostale già quasi del tutto di tessuto osseo 
compatto, presenta ancora alcuni canali vascolari ampi e comincia 
ad accennarsi tu bmso la disposizione lamellare. I processi di riassor- 
bimento sono assai avanzati specialmente dal lato del canale mi- 
dollare, il quale è già ricostituito. Nel lato normalmente innervato 
i firammenti non avevano subito alcuno spostamento : essi sono riu- 
niti perfettamente da un callo osseo appena percettibile. 



82 Voi. XXI li. N. 4. — e. mcsoatbllo « d. damascblli 18 

Id complesso, tatte le nostre esperienze ci hanno dimostrato 
che, in un arto sottratto alla influenza nervosa^ le varie 
fasi del processo di guarigione di una frattura si seguono 
con la medesima successione con cui si seguano negli arti 
normalmente innervati, e finiscono col dare, come à'ordU 
nario, una riunione definitiva dei frammenti per mezzo di 
un callo osseo. 

Cosi sono dimostrati non esatti i risultati di Biag'i e de^li 
altri che sostengono una irregolarità di successione nelle fasi 
del processo di guarigione, fino al riassorbimento delle tra- 
becole ossee neoformate e alla produzione di una pseudartrosi. 

Dairaltra parte i risultati di Eapsammer, i quali, basan- 
dosi su osservazioni limitate a un certo periodo della forma- 
zione del callo non resistevano alla critica, vengono non solo 
confermati, ma bensì resi definitivi con le nostre esperienze, 
nelle quali il processo di guarigione è stato seguito fino a 
periodi tardivi. 



Poiché questi sono i risultati che noi abbiamo ottenuto ser- 
vendoci di un metodo di ricerca, che crediamo rigoroso, come 
si spiegano i risultati differenti avuti da altri sperimentatori? 
Non potendosi né dovendosi dubitare della esattezza delle loro 
relazioni, é necessario indagare quali siano le cause di errore 
cui essi sono andati incontro. Una accurata disamina di questi 
lavori ci ha mostrato che queste cause di errore consistono 
in imperfezioni nel metodo di ricerca. 

Di fatti, non tenendo conto di antiche esperienze (Krd- 
ning, Schoder v. der Eolk, Drumoud, Nasse, 
Schultze, ecc.), perchè assai incomplete, vediamo che, nei 
lavori recenti, la massima parte delle esperienze sono state 
eseguite con la frattura simultanea delle due ossa della gamba 
e consecutiva fissazione dei frammenti per mezzo di apparecchi 
variamente escogitati. A quali gravi inconvenienti si vada 
incontro con questo metodo abbiamo lungamente esposto nelle 
prime pagine di questo scritto. Inoltre alcuni sperimentatori 
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noD riuscendo a mantenere in vita gli animali con due appa- 
recchi negli arti posteriori (Easmin, Biagi), si dovettero 
limitare a produrre in ogni animale neurectomizzato una sola 
frattura, comparando poi questa con frattura prodotta ad altri 
animali sani. À nessuno può sfuggire come anche questa rap- 
presenti una causa di errore non indifferente, perchè è noto 
che il processo di guarigione di una frattura decorre in modo 
diverso sotto Tinfluensa di diverse condizioni generali, come 
Tetà e la grandezza delPanimale, il suo stato di nutrizione, 
la esistenza di malattie frequenti in certe specie, la tempera- 
tara deirambieute, ecc.; e per conseguenza, non sono senza 
altro da mettersi a comparazione i processi di guarigione di 
due fratture prodotte in due animali, spesso in condizioni assai 
differeoti. 

Àncora — se si ecettua Kapsammer — nessuno, nel par- 
lare delle differenze nelle dimensioni del callo della frattura 
in un arto paralizzato con quello della frattura in un arto 
normalmente innervato , ha tenuto conto dello spostamento 
dei frammenti, fi nozione elementare di chirurgia clinica e 
sperimentale, che quanto maggiore è lo spostamento dei fram- 
menti, tanto più grosso e più deforme è il callo. Or bene, è 
facile comprendere, che nei casi di frattura simultanea delle 
ossa della gamba, il maggior volume del callo, che ivi è più 
facile a riscontrarsi nel lato neurectomizzato, sia in rapporto 
con il maggiore spostamento dei frammenti. Perchè poi in 
tali condizioni sia più facile Io spostamento, abbiamo avanti 
spiegato : esso è la conseguenza della insufficienza degli 
apparecchi, per cui i frammenti sono soggetti a movimenti 
abnormi secondo il meccanismo che abbiamo dettagliatamente 
esposto. 

Queste brevi considerazioni adunque ci fanno comprendere 
chiaramente che negli arti paralizzati le alterazioni nella for- 
mazione del callo, cosi come la mancanza di consolidazione 
ossea voluta da alcuni, e la formazione di un callo esuberante 
colata da altri, non siano da attribuirsi che ad errori di spe- 
rimentazione, cioè rottura simultanea di due ossa^ insufH' 
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cienza degli apparecchi^ movimenti abnormi degli animali 
in seguito alla perdita della sensibilità tattile e del senso 
muscolare y per cui essi non avvertono gli ostacoli e non 
hanno la nozione esatta della posizione dei frammenti. Come 
effetti di questi movimenti si possono produrre, in primo tempo, 
spostamenti più o meno cospicui e la conseguente formazione 
di un callo irregolare ed esuberante; in secondo tempo^ con- 
tinuando gli abnormi movimenti ^ questi possono favorire la 
distruzione ed il riassorbimento delle trabecole ossee neofor* 
mate e la produzione di una pseudartrosi. Noi abbiamo potuto 
constatare la esattezza di queste osservazioni in vari conigli 
cai abbiamo fratturato le due ossa dell' antibraccio, aia oor- 
mnlmente innervato « sia sottratto air influenza nervosa. La* 
sciando gli arti senza apparecchio, abbiamo visto che nel lato 
paralizzato si ha una ossificazione più tardiva, un callo più 
grosso e più molle, e la frequente produzione di una pseud- 
artrosi : mentre nel lato normalmente innervato si ha la 
produzione di un callo deforme, ma che ossifica più presto 
dell'altro, e che raramente.. si riassorbe dando luogo a una 
pseudartrosi. 

Questo, che noi abbiamo ottenuto in modo grossolanamente 
evidente in questi animali tenuti senza apparecchio, non è che 
la esagerazione di quanto si ottiene in animali, cui si sia 
applicato un apparecchio che funziona pooo. 



Esposte così le cause di errore negli esperimenti altrui, 
veniamo a spiegare alcuni dei nostri risultati, che a prima 
vista potrebbero sollevare obbiezioni. Dalle nostre descrizioni 
risulta che nella maggior parte dei casi noi abbiamo ottenuto 
neirarto non neurectomizzato un callo più voluminoso e com- 
parativamente più ricco di cartilagine che nell'arto neurecto- 
mizzato, precisamente all'inverso di quanto ha trovato Kap- 
sammer. Di questo reperto nelle descrizioni medesime viene 
data la spiegazione col fatto che appunto in quei casi abbiamo 
riscontrato uno spostamento ad latus dei frammenti neirarlo 
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con ionervazione normale. Ciò è^ secondo noi, facilmente 
spiefifabile per la ragrione seguente : abbiamo detto innanzi 
cbe quando si rompe Tulna soltanto, il radio, fungendo da 
ferula, impedisce lo spostamento dei frammenti secondo la 
lunghezza, secondo la periferia e, fino ad un certo punto, 
secondo Tasse, ma non può impedire che limitatamente lo 
spostamento laterale. Ora si comprende come nell'arto inner* 
vate lo spostamento, per l'azione dei muscoli ohe direttamente 
8i inseriscono sull'uno o l'altro frammento, possa accentuarsi 
con maggiore facilità, e per un certo periodo di tempo possa 
persistere anche una piccola mobilità dei frammenti, come dà 
ragioue di pensare il fatto, ripetutamente constatato, della pre- 
senza di detritus tra gli estremi dei monconi anche dopo pa- 
recebi giorni, senza alcun callo intermediario. Che questa sia 
la giusta interpretazione lo prova il fatto che nei oasi in cui 
abbiamo avuto maggiore spostamento dei frammenti nell'arto 
neureotomizzato , ivi pure abbiamo trovato un callo più vo- 
luminoso. 

Vogliamo poi ancora rilevare che le nostre osservazioni con^ 
fermano il fatto già rilevato da altri, ohe, spesso, nel focolaio 
di frattura dell'arto neurectomizzato, si vede un versamento 
di sangue più abbondante che nel lato sano. Alla presenza di 
questo maggiore stravaso crediamo che in qualche caso (ad 
esempio nel casol) sia da attribuirsi in parte un certo ritardo 
oelle manifestazioni neoformative da parte del periostio e della 
midolla. 

I nostri reperti e le considerazioni ora esposte ci fanno 
adunque nettamente stabilire che in un arto, sottratto alla 
normale innervazione, le alterazioni nel processo di guari- 
gione di una frattura dipendono non da un disturbo diretto 
dell'attività formativa degli elementi rigeneratori dell'osso 
per il mancato stimolo nervoso, ma bensì ^ indirettamente^ 
possono essere conseguenza dello spostamento dei frammenti 
per Vabolizione della motilità, della sensibilità cutanea ed 
ossea e del senso muscolare^ ovvero dello abbondante stra* 
vaso: condizioni che si determinano nelVarto dopo il taglio 
dei nervi. 
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La questione che abbiamo studiato si collega pertanto al- 
Taltra, più g'enerale, deir influenza nervosa sulla nutrizione 
dell'osso e di tutti i tessuti deirorganismo. 

Gli autori, che hanno studiato sperimentalmente quali alte- 
razioni succedano nelle ossa dopo il taglio dei nervi, hanno 
avuto risultati assai contraddittori; e la contraddizione per 
vero non è soltanto tra i risultati avuti rispettivamente da 
ciascuno sperimentatore, ma ancora tra i vari risultati di uno 
sperimentatore medesimo. Oosl Schiff vide alterazioni atro- 
fiche nelle ossa degli animali adulti, e invece nei giovani 
riscontrò un periodo tardivo di atrofia, secondaria a un primo 
perìodo di ipertrofia: egualmente Nasse ottenne talvolta al- 
lungamento e assottigliamento, tal'altra accorciamento e ispes- 
simento; Fasce, Ughetti, Eassowitz, Mantegazza, 
riscontrarono diminuzione di peso delle ossa, e Manteg-azza 
anche carie e necrosi, le quali erano dovute evidentemente a 
processi suppurativi. Kassowitz e Ohillini^ come Nasse, 
riscontrarono aumento di lunghezza. Sai violi, in un lavoro 
recente, ha dimostrato che negli animali in via di accresci- 
mento le ossa non subiscono alterazioni nella lunghezza, bensì 
diventano più sottili. Eapsammer, il quale pare non abbia 
conoscenza dei risultati di Salvioli, in 12 esperimenti su ani- 
mali giovani, ha trovato in alcuni casi nessuna alterazione 
apprezzabile , in altri invece ha trovato tutte le alterazioni 
descritte da altri osservatori, cioè ora allungamento, ora ac- 
corciamento delle ossa dell'arto neurectomizzato ; ora esse 
erano sottili, ora presentavano delle ipertrofie e neoproduzioni 
periostali. In base a questi reperti egli nega ogni influenza 
alla azione nervosa sulla struttura e ^ul crescimento dell'osso, 
e vuol riportare le alterazioni riscontrate, ora a variazioni 
fisiologiche, ora alla azione indiretta del taglio dei nervi (la 
perdita di sensibilità e quindi una più facile esposizione a 
traumi ; ovvero l'inerzia). 

Noi non abbiamo rivolto a questa quistione speciali ricerche; 
riferiamo soltanto che, nel corso delle ricerche avanti esposte, 
in tutti i nostri animali tenuti fino a 75 giorni, non siamo 
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rinsoiti a rilevare alterazioni degne di nota né nella lunghezza, 
né nello speaeore, né nella struttura delle ossa del lato neu- 
rectomizzato. Abbiamo riscontrato piccole variazioni nella lun- 
jphezza delle ossa simmetriche dei due lati, ma, come Nasse 
e Kapsammer, abbiamo constatato che esse erano talvolta 
sfavore dell'arto normalmente innervato, tal' altra dell'arto 
paralizzato. Avvertiamo intanto che non bisogna molto affidarsi 
ai risultati delle misure dello spessore delle ossa, perchè ci 
siamo accorti che essi sono fallaci, variando assai la forma e la 
dimensione delle due ossa nelle varie sezioni della loro diafisi, 

I nostri risultati quindi ci hanno dimostrato che negli arti 
paralizzati di animali non giovanissimi, ma ancora in via di 
crescimento, non si riscontrano alterazioni atrofiche delle ossa 
apprezzabili sino a due mesi e mezzo dopo la neurectomia. 
In questo siamo di accordo con Kapsammer. 

Ma ciò nonostante i risultati di Kapsammer e i nostri, 
fondati sulla osservazione dei casi rispettivamente sino a 72 
e 75 giorni, non tolgono alcun valore ai risultati contrari di 
Sai vi oli, fondati su osservazioni di 4 mesi e sulla cui esat- 
tezza non abbiamo alcun dubbio, avendo, avuto uno di noi 
Topportunità di seguire da vicino le ricerche di Salvioli, 
quando erano in corso. Sicché crediamo che debba restar ferma 
la conclusione che, negli animali in via di crescimento, nelle 
ossa degli arti sottratti all'influenza nervosa, non si produ- 
ducono alterazioni apprezzabili nei primi mesi, ma invece in 
an periodo tardivo (verso il 4« mese) cominciano a rendersi 
evidenti delle alterazioni atrofiche (Salvioli). 

Le ingegnose esperienze di Salvioli hanno poi dimostrato 
ohe questa atrofia tardiva dell'osso non debba essere ascritta 
a una diretta azione trofica del sistema nervoso, bensì debba 
considerarsi come una atrofia da inerzia e quindi indiretta 
conseguenza della soppressa influenza nervosa (1). 



(1) Biagì a pag. 232 del ano laToi*o, commentando le conci usi o ni di 
Sai? ioli, che cioè la notrizione dei tessati non ò sotto il dominio diretto 
di ipeciali nervi trofici, le crede affrettate, perchè Salvioli ò obligato 
a ricorrere ad altri messi per ridare agli osteoblasti l*attivit& diminaita 
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Non Togliamo entrare ad esaminare i oasi di alterazioni 
; ossee o disturbi nella gaarigione delle fratture, osservati e 

^ descritti nelPuomo in seguito a lesioni nervose. Forse in nes- 

sun'altra oircostansa il e post hoc ergo propterhooi è stato 
ed è usato in più larga misura; e si è arrivato fino al punto di 
ammettere un disturbo nervoso trofico in mancate consolida- 
zioni, di cui non si conoscevano i fattori, e mancava anche una 
evidente lesione del sistema nervoso centrale o periferico. In 
questi oasi si potrebbero trovare diverse condizioni e spesso 
concorrenza di parecchi fattori patogenici, a cui attribuire la 
vera causa della mancata consolidazione. Di fatti , che un 
grande numero di atrofie delle ossa in arti paralizzati, osser» 
vate nelPoomo, possano senz*altro ascriversi alla inerzia, è 
fuor di dubbio. Basterebbero a provarlo le atrofie delle ossa 
in arti per altra ragione immobilizzati , o poco funzionanti 
(anchilosi , amputazioni) , e tuttavìa' normalmente innervati. 
Di questi casi, ohe in numero rilevante sono sparsi nella let* 
teratura chirurgica, uno di noi (Moscatello) ne ha osservato 
un esempio dimostrativo. 

Una ragazza, alFetà di Ì2 anni, ebbe praticata la disarticolazione 
del dito medio della mano sinistra. Dopo 5 anoi venne all'Ospe- 
dale di Padova, perchè la diastasi tra Tindice e Tannlare, di grado 
notevole per la persistenza della testa del terzo metacarpo, le dava 
fastidio. Il metacarpo fu resecato obliquamente alla metà. All'esame 
microscopico nella testa del metacarpo si mostrò una osteoporosi di 
alto grado con trabecole sottili atrofiche e in piccolo numero, spazi 
midollari ampissimi e metamorfosi adiposa completa della midolla. 



in segaito al taglio dei nerri. Questa sarebbe adunque una condizione 
abnorme a carico deirosso, ohe si deve ascrìvere appunto alla mancata 
influenza nervosa. Evidentemente Biagi, nel fare questa obbiezione non 
aveva presente la differenza che passa tra: 1° rinfluensa indiretta del 
sistema nervoso sulla nutrizione dei tessuti per mezzo delle fibre vaso- 
motorie che regolano la distribuzione del materiale nuti*itivo, e per mezzo 
di nervi funzionali, che stimolando gli elementi al lavoro, ne modificano 
gli scambi chimici e lo stato di nuti*isione; e 2^ la pretesa influenza di- 
retta del sistema nervoso sulla nutrizione dei tessuti per mezzo di fibre 
ti*ofiche, che si riunirebbero in nn centro trofico, il quale, dirigendo la 
Buti'izione delle parti, conserverebbe queste parti in armonico rapporto 
tra loro. 
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Ora poiohè ìd questi oasi deve ammettersi come oausa della 
atrofia la inerzia , non si comprende perchè nei oasi in cui 
esiste inattività della parte per lesioni nervose alcuni vogliano 
ancora ostinarsi a parlare d'influenza trofica. 

Le atrofie ossee e la mancata consolidazione delle fratture 
oeiruomo sono state osservate in casi di varie lesioni : nella 
tabe, nella emiplegia, specialmente nella sua forma infantile, 
nelle ferite dei nervi, ecc. 

Anzitutto si deve nettamente distinguere tra le atrofie ossee 
e le mancate consolidazioni di fratture in rapporto con lesioni 
nervose. Se le prime sono relativamente frequenti a riscon- 
trarsi, le seconde sono eccessivamente rare. Simon comunica 
che in 24 oasi di fratture in individui tabetici si ebbe in 22 
la consolidazione , e Verneuil asserisce ohe nonostante la 
osteoporosi, frequentissima nei tabetici, le fratture guariscono 
perfettamente a senza ritardo. 

Inoltre un'altra distinzione si deve fare tra lesioni dei fasci 
nervosi periferici e lesioni del sistema nervoso centrale. Nelle 
lesioni dei nervi periferici, Tarto subisce solo le conseguenze 
della soppressa azione nervosa locale, delle quali ben deter- 
minate sono la inattività e i disturbi di circolazione. Nelle 
lesioni del sistema nervoso centrale invece si aggiungono ai 
suddetti altri fattori, che già per sé soli sono registrati tra 
le cause di mancata consolidazione di fratture, e questf sono 
in primo luogo le croniche intossicazioni d*origine inteiltinale 
vescicale o renale che conseguono ad alterazioni di motilità 
vescicale e intestinale per lesioni midollari: sono inoltre le 
alterazioni del ricambio materiale e la frequente anemia che 
si osservano nei paralitici, costretti per mesi ed anni ad una 
immobilità più o meno assoluta, f^a inattività può da sola 
spiegare le tardive atrofie concentriche delle ossa degli arti, 
osservati in seguito a ferita dei tronchi nervosi : ed essa, in 
concomitanza alle alterazioni generali or connate , può spie- 
gare benissimo non solo le frequenti atrofie, ma ancora i rari 
casi di mancanza di consolidazione delle fratture negli indi- 
vidni affetti da lesioni dei centri nervosi , senza ohe neirun 
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oaso e oelPaltro ci sia bisog^no di invocare una diretta in- 
fluenza nervosa trofica. 

Pertanto, se pure le nostre esperienze escludono in modo 
indiscutibile la diretta azione nervosa trofica nel processo di 
guarigione delle fratture, lasciano adito però ad una obbie- 
zinne, che ci può essere fatta dal punto di vista della pratica. 
Noi abbiamo prodotto le fratture d'ordinario subito dopo di 
avere resecato 1 nervi o dopo poco tempo, al massimo dopo 
37 giorni: ora è noto dalla fisiologia, che dopo il taglio dei 
nervi la iperemia neuroparalitica, che ne è Teffetto imme- 
diato, è seguita, in un periodo ulteriore, da un rallentamento 
permanente della circolazione della parte per la paralisi delle 
fibre muscolari dei vasi: e di conseguenza la nutrizione della 
parte ne viene a soffrire. Perchè adunque i risultati delle 
esperienze potessero essere senz'altro trasportati nella pratica, 
le fratture dovrebbero venire determinate in arti già resi pa- 
ralitici da lungo tempo, giacché neiruomo, se la frattura di 
un arto può prodursi talvolta contemporaneamente alla lesione 
nervosa centrale o periferica, spesso, per contrario, la lesione 
nervosa preesisteva già dà tempo più o meno lungo (tabe). 

Noi abbiamo in corso alcune esperienze di fratture pra- 
ticate dopo molto tempo dalla resezione dei nervi : però i 
risultati che potremo dare di essi non avranno, secondo noi, 
che un interesse pratico assai limitato, giacché, dal punto 
di vis'ta pratico, hanno molto maggior valore le osservazioni 
suiruomo. 

Invece, dal punto di vista della patologia generale, i risultati 
delle esperienze ohe abbiamo esposto in questo scritto hanno 
un valore inoppugnabile. Se il sistema nervoso avesse vera- 
mente una influenza regolatrice delle attività degli elementi 
cellulari dell'osso, se avesse su di essi cioè una azione diretta 
trofica, allora, dal momento stesso in cui ad un arto viene 
sottratta la normale innervazione, dovrebbe cessare o profon- 
damente modificarsi, nelle ossa, la attività formativa degli ele- 
menti. B le nostre esperienze provano all'evidenza che nel 
sistema osseo i processi di neoformazione riparatrice si 
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possono normalmente svolgere, e il tessuto neoformato com- 
piere la sua ordinaria evoluzione fino a produrre la con- 
solidazione ossea definitiva di una frattura, al di fuori della 
inlluenza del sistema nervoso. 

Napoli, dicembre 1898. 
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Riassunto degli Autori 



Si può considerare come cosa certa che i diversi sapori 
siano in rapporto con proprietà fisiche o chimiche ben defi- 
nite, ma ignoriamo quasi completamente a quale precisamente 
di queste proprietà si deve ascrivere nei diversi casi la sen- 
sazione gustativa suscitata. Sappiamo che gli acidi hanno 
sapore acido, che molti sali danno luogo a sensazione di sa- 
lato; sappiamo che gli alcaloidi hanno generalmente sapore 
amaro e che molti idrati di carbonio sono dolci : è permesso 
dunque di supporre che le proprietà che hanno determinato 
la classificazione di queste sostanze in gruppi portanti cia- 
scuno uno speciale nome, determinano egualmente i loro sa- 
pori. D*altra parte va notato che vi sono delle eccezioni: ad 
^fflpio, lo zucchero di Saturno e l'anidride dell'acido sulfa- 
minbenzoico, la così detta saccarina, hanno sapore dolce, seb- 
bene non siano idrati di carbonio. Inoltre, due corpi possono 
avere sapore diverso benché siano quasi identici : Tasparagina 
destrogira e Tasparagina levogira non si distinguono tra loro 



(1) • Ueber dea Geschmack von Salzeo uad Laugen » (Zeitschr. f. phy- 
fiìialUehe Chemie, XXVII, 4, 1898). Il lavoro è stato fatto nellMstituto 
fisiologico di Zurigo daraote l'estate dei 1898. 
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per alcun'altra proprietà fisica o chimica tranne Tattività ot- 
tica opposta, e pure, come Piutti (1) ha scoperto, la forma 
destrogira è dolce e la forma levogira è insipida. Ci troviamo 
qui, come in altri casi, davanti a degli enigmi. Però, resistenza 
di alcuni gruppi, costituiti da corpi aventi fra di loro stretto 
rapporto chimico e determinanti la stessa sensazione gusta- 
tiva, ci incoraggia a cercare di stabilire altri gruppi simili 
e a precisarne le proprietà per le quali tali corpi vanno rag- 
gruppati. 

Se si analizza il sapore delle soluzioni salate, si osserva: 
l"" che una soluzione di una certa concentrazione può dare 
tutta una serie di sensazioni gustative, e 2*" che Tintensità 
e perfino la qualità delle sensazioni può cambiare se si varia 
la concentrazione della soluzione. Così questa singolarità, 
come un'altra osservata da uno di noi (Kiesow), cioè che 
diverse soluzioni alcaline hanno un sapore dolce quando 
siano ad un certo grado di diluzione; e Tesperienza che le 
sostanze chimicamente classificate come acidi, hanno un sa- 
pore acido; ci condussero a supporre che o le molecole elettri- 
camente inattive o j loro cationi e anioni nelle soluzioni pos- 
sano produrre sensazioni gustative speciali. 

Abbiamo, adunque, fatto su certe soluzioni saline e alcaline 
degli sperimenti dei quali qui comunichiamo i risultati. 

Avevamo prima T intenzione di studiare anche gli acidi, ma 
mentre ce ne stavamo occupando leggemmo nel Chemisches 
CentraWlatt la rivista intorno ad una ricerca di Th. Richard» 
che rendeva superflua questa parte del nostro lavoro (2). 

Per ogni sensazione gustativa abbiamo determinato, pren- 
dendo tutte le precauzioni necessarie, il valore di soglia. Ab- 
biamo studiato contemporaneamente 2-3 diverse soluzioui sapide. 

Uno di noi applicava sulla lingua delTaìtro la soluzione 
che si studiava, e Puno non conosceva i risultati ottenuti 
dall'altro se non dopo che lo studio di ogni soluzione, per il 



(1) Compt. rend. 103, 134. 

(2) Chem. Centralblatt, 1898, I, 704; originale neWAmeric. Cfiem. 
Journal, 20, 121. 
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numero di esperienze fatte, si poteva considerare sufQciente. 
Confrontati allora i rispettivi protocolli si trovarono i risultati 
geDeraimeute quasi in tutto concordi. 

Per trovare il rapporto fra gli ioni e le molecole elettrica- 
mente inattive, ipiù semplici metodi suggeriti sono la deter- 
minazione del punto di congelazione e la determinazione della 
coDduttibilità. Abbiamo dovuto attenerci a quest'ultimo per- 
chè avevamo molto sovente da fare con soluzioni estremamente 
dìlaite delle quali la determinazione del punto di congelazione 
è diflScile e suol dare risultati poco attendibili. 

Per le misure della conduttibilità elettrica abbiamo adope- 
rato il piccolo cilindro di Ostwald seguendo inoltre il metodo 
conosciuto di Kohlrausoh (iLeitfaden der pratischen Phy- 
sik 1, 8 Aufl., S. 33) con una temperatura costante di 25°. 
Per calcolare il grado di dissociazione delle molecole abbiamo 
usato però, quando era possibile, i valori indicati da fìredig 
nei suo lavoro sulla stechiometria della mobilità degli ioni (1), 
determinando poi, per intercalazione, la conduttibilità mole- 
colare d'una data soluzione di soglia per mezzo dei valori più 
prossimi delle tabelle di Bredig. Le determinazioni furono 
anche fatte per soluzioni di concentrazione superiore ad un 
^ramma-molecola su 32 I. e per soluzioni di sostanze non 
esaminate da Bredig. 

Per queste juoo venne calcolato mediante la regola di va- 
lenza di Ostwald j^ = n^ . n,. 0, (n, e n, sono le valenze degli 
ioni, C« una costante che dipende dalla diluzione); per le 
combinazioni fortemente dissociate - — = ju » — |i, dunque 

|i 00 = ji, -j- n, . n^ . C, = ji, 4- rff ; i valori per (h ♦ pren- 
dendo 17 = 64 fino, a 1024, sono contenuti in una tabella di 
Bredig (2). 

Siccome una sola soluzione di sali può dare tutta una serie 
di sensazioni gustative diverse, ci siamo, finora, limitati a 



{\}Zeitschr. f. physihal. Chemie, i3, 191 (IB94). 
(2) L. e, p. 198. 
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Stabilire con la più grande accuratezza possibile i rapporti 
ammissibili fra una sola sensazione gustativa e il contenuto 
di molecole inattive e di ioni della soluzione studiata. Ab- 
biamo scelto perciò il sapore salato. 

L'analisi d'un certo numero di sali monovalenti (KGl, NaCl, 
NaBr, NaI) diede come risultato che tutti cominciano ad aver 
sapore salato press'a poco alla stessa concentrazione moleco- 
lare (valore medio 0,024 — - 0,037). L'analisi d'un certo numero 
di sali bivalenti (£[2804, Na^SO^, MgrCl,) ci mostrò un numero 
di anioni uguale a quello dei sali monovalenti nominati. Da ciò 
possiamo trarre la conclusione che sono gli anioni quelli che 
determinano il sapore salato. Eccezione presentarono in queste 
analisi i valori del CaCl,, il che forse proviene dalla preci- 
pitazione del calcio provocata dall'acido carbonico contenuto 
nella saliva. Dei sali bivalenti abbiamo inoltre esaminato il 
ZnClj ed il MgS04. Il ZnClg pure ha in soluzioni piuttosto 
forti un sapore distintamente salato, ma il sapore secondario 
intensamente astringente, che proviene probabilmente dagli 
Zn-ioni, rende impossibile la determinazione della soglia per 
questo sale. 

. Abbiamo trovato con nostra meraviglia che il solfato di ma- 
gnesio non ha sapore salato in nessuna concentrazione. Ciò 
dipende forse dal fatto che, in soluzione acquosa, si formano 
probabilmente in parte molecole doppie (MgSOJg che poi si 

dissociano graduatamente in Mg* e Mg<; ^a*^ o io SO/' e 
^^♦VmÌ" ^^ i^o^^o da avere nella soluzione sei diverse specie 

di particole di sale, ciascuna delle quali ha forse un sapore 
diverso. La concentrazione delle singole specie è sconosciuta 
e poiché le soluzioni del solfato di magnesio hanno un sapore 
amaro abbastanza intenso, è possibile che il sapore dei S04-ioni 
passi inosservato fra le altre specie di sapori. 

Il solfato di berillio, del quale si parlerà in seguito, si trova 
nello stesso easo come probabilmente tutti i sali polivalenti. 

Siamo disposti ad attribuire alla presenza dei cationi e delle 
molecole non dissociate le altre qualità gustative che appa- 
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rìscoQO accanto al sapore salato. La difficoltà nel riconoscere 
il gusto salato di molti sali, ad esempio dei solfati, è forse 
da attribuire a questi sapori secondari. La massima attenzione 
è sovente necessaria per riconoscere sulla soglia i componenti 
salati frammeszo agli altri. 

Sfortunatamente, per cause indipendenti dalla nostra vo- 
lontà, abbiamo dovuto interrompere le nostre indagini, di modo 
che non possiamo far altro se non supposizioni intorno al sa- 
pore dei cationi; crediamo però di aver trovato che gli ioni 
del magnesio e del bario sono amari, mentre che gli ioni del 
aodio e del potassio non suscitano alcuna sensazione gusta- 
tiva distinta* 

Abbiamo studiato con cura un solo catione, quello del be- 
rìllio, i cui sali sono, come si sa, dolci, tanto che il berillio 
si chiama anche glielo. 

Abbiamo studiato e il BeS04 e il BeGl,. La concentrazione 
della soluzione di soglia era cosi debole che i sali potevano 
essere considerati come completamente dissociati. Dall'analisi 
risaltò perciò direttamente la concentrazione degli ioni. Per 
la soglia del dolce abbiamo trovato due valori, perchè il sa- 
pore dolce si percepisce prima sulla punta della lingua e poi, 
fatta Tapplicazione di soluzioni più forti, ne appare un altro 
alla parte posteriore della lingua. Questi due sali hanno inoltre, 
ad una oerta concentrazione, sapore acido ed allora hanno 
anehe reazione acida. Questo proviene evidentemente da una 
scissione idrolitica, cioè dell'acqua e un po' di sale reagendo 
tra di loro formano un acido. L'analisi ci dimostrò che il sa- 
pore dolce dei sali di berillio è dovuto veramente al Be-ìono, 
poiché le concentrazioni dei cationi s'accordano abbastanza 
bene per il cloruro e il solfato, mentre che ciò non si verifica 
per le concentrazioni degli anioni. 

Alcuni altri sali (AmOl, AmBr, AmtS04, concentrazione mo- 
lecolare 0.009 — 0.0117) si comportano di fronte ai sali sopra 
esaminati, per riguardo al loro sapore salato, in modo affittto 
diverso e strano. Siamo disposti a riferire questo fenomeno a 
speciale comportamento delle cellule della cavità boccale. Sic- 
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come i aali di ammoDÌo sì diffondono attraverso queste cellule, 
potrebbe darsi che giungessero più facilmente agli organi ter- 
minali gustativi che gli altri sali neutri (1). 

Poiché le solnsìoni alcaline, quando sono piuttosto forte- 
mente diluite, sono, per cosi dire, completamente dissociate, 
il contenuto di OH-ioni venne calcolato semplicemente dal 
titolo ottenuto con una soluzione decinormale di un acido. 
Trovammo cosi che le diverse soluzioni alcaline (KOH, NaOH, 
Ca(OH),, Ba(OH)j, [CoiNHglJlOHlg, [CoiNHglsNOjjfOH)*, 
[Pt(NH5)^(OH)j](OH)2) (2) hanno sapore dolce quando la ri- 
spettiva concentrazione degli OH-ioni è pressapoco la stessa. 
Il sapore dolce delle liscive appare aiTapplicazione della so- 
luzione di soglia molto distintamente, ma soltanto dopo alcuni 
minuti secondi, alla parte posteriore della lingua, facendosi 
sentire poi distintamente anche su altre parti quando la so- 
luzione venga portata di qua e di là dalla lingua. Qualche 
volta, anzi, si percepisce il sapore dolce soltanto dopo rallon- 
tanamento della soluzione. Quando vengono adoperate sol^i- 
zioni un poco superiori alla soglia la sensazione di dolce ri- 
mane per lungo tempo e Tacqua usata per risciacquare la 
bocca può assumere un sapore dolce intenso. 

La lisciva di potassa e quella di soda suscitano, anche sulla 
punta della lingua, una debole sensazione di dolce, ma questo 
dolce si distingue qualitativamente con perfetta chiarezza da 
quello che si percepisce sui margini. La sensazione dolce che 
si sente sulla punta somiglia a quella data dagli idrati di car- 
bonio, quella sulla parte posteriore è identica invece a quella 
suscitata dallo zucchero di Saturno. 

La sensazione dolce sulla punta dipende inoltre dal conte- 
nuto di idrossil-ìoni nella soluzione, così pure la sensazione 



(1) Cf. i lavori di Qryns, Hedin e HObei% Pflikger*s Arch,, B. 63, 
68, 70. 

(2) Le tre ultime liscive furono preparate da sali che dovemmo alla 
bontà del Sig. Prof. A. Werner di Zurigo. Cf. i lavori di Werner, 
Zeitschrift f. anorg, Chem., 3, 8. 9. 14-16; Zeitschr. f. physik, Ckemie, 
12, 35 (1893), 14, 506 (]894). 



\ 
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tattile bruciante che si manifesta all^ applicazione di liscive 
piuttosto forti. A parte il sapore dolce, le liscive si distin- 
g^uono distintamente Tana dall'altra per sapori secondari. 

Riassumendo tutte le esperienze raccolte durante questa ri- 
cerca possiamo venire alla conclusione che Tanalisì del sapore 
delle soluzioni d*un gran numero d'elettroliti permetterà di 
stabilirei! sapore di molte specie d'ioni e di molecole. Questo, 
per altro, non spiegherà Torig'ine delle differenti qualità gu- 
stative, poiché non sappiamo niente della relazione fra queste 
ultime e gli organi terminali gustativi sui quali le sostanze 
sapide esercitano la loro azione. Le nostre ricerche mostrano 
Dondimeno che il sapore complicato di certe sostanze è sem- 
plicemente la somma del sapori delle loro particole diverse, 
le quali debbono la loro origine alla forza dissociativa del- 
l'acqua. Certamente la grande maggioranza delle sostanze 
che noi sentiamo ordinariamente non sono cosi decomposte 
poiché appartengono ai non-conduttori, ma non è stato nep- 
pure sicuramente dimostrato che le soluzioni di non-conduttori 
chimicamente puri diano fuogo egualmente a un complesso 
di sensazioni composto di diversi gusti parziali. K dunque 
possibile che ogni sensazione gustativa speciale debba la sua 
origine all'azione particolare d'una sostanza gustativa uni- 
forme e indivisa su l'organo nervoso terminale (nel più largo 
senso della paiola). Possiamo rappresentarci questa azione 
come un semplice processo chimico Questo ci spiegherebbe 
degli strani fenomeni come, ad esempio, quello del sapore 
dolce della forma destrogira e quello del sapore insipido della 
forma levogira dell'asparagina (1). 

Le nostre conoscenze attuali non permettono che facciamo 
altre deduzioni; perchè non sapremmo dire per quale ragione 
alcune combinazioni che, quanto alla struttura, non hanno 
nessun rapporto fra di loro, producono la stessa sensazione 
g^ustativa. 



(1) Vedi anche ripoteBi ammessa a qaesto proposito da Pasteur 
(Comptés rendus, 18B6, t. 103, p. 1S8-40). 
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RIASSUNTO. 

1. La sensazione gustativa totale suscitata dalla soluzione 
acquosa d'un elettrolito è composta da un numero di sensa- 
zioni gustative elementari diverse, le quali sono in parte ecci- 
tate dagli ioni. 

2. Il sapore salato di KGL, NaCl, MgGl,, (CH.) NH3GI, 
(C^HJNHjCl, NaBr, NaJ, K^SO^ e Na^SO^ è suscitato dagli 
anioni; la soglia. per il sapore salato si trova a una concen- 
trazione di circa 0.020 — 0.025' g. ioni in 1 litro. 

3. Il sapore salato di AmGl, AmBr e Àm,S04 si trova 
egualmente in un rapporto ben preciso colla concentrazione 
degli anioni; però, la soglia per i sali di ammonio è molto 
più in basso che per quelli nominati in 2, essendo a una 
concentrazione di circa 0.009 g. ioni in 1 litro. 

4. Il sapore dolce di BeCI, e di BeSO^ appare sulla punta 
della lingua quando il contenuto è di 0.00025 — 0.00045, 
sulla parte posteriore della lingua invece quando il contenuto 
è di circa 0.0007 g. Be ioni in 1 litro. 

5. Le soluzioni alcaline esaminate (sette) cominciano ad 
avere sapore dolce, quasi tutte alla stessa concentrazione di 
OH ioni, cioè a 0.006 — 0.009 gr-ioni in 1 litro. 

Quando già avevamo finito le nostre ricerche sui sali apparì 
nel Chemisches CentraWlatt, 1898, II, 892, la rivista di un 
lavoro simile fatto da Louis Kahlenberg (Bull, of the 
Unlvers. of Wisconsin). Secondo la rivista (fatta da Bod- 
làuder) i risultati non corrisponderebbero dappertutto coi 
nostri. 



G. B12ZOZBRO, Direttore Responsabile. 



Torino. — Tipoffrafla Vimobuo Bona. 



ARCHIVIO PBR LB SCIENZE MEDICHE - Voi. XIIII. N. 6. 



Iititato d*Aiiatomia Patologicm della R. UniversitA di Padova 

diretto dal Prof. A. BoMom. 



CARATTERI MORFOLOGICI OELLA CELLULA NERVOSA 



DURANTE LO SVILUPPO 



PSSBRVAZIONI X8HOUITB BULCBÌIBRIONB DI POLLO 



Dott. Gioiranni BOHBIGGI 

Aiate. 

(Tar. n) 



Lo studio della cellula nervosa nel suo stato fisiologico e 
patologico ha subito nuovo impulso dopo che i metodi di co- 
loruionedi Flemming e Nissl e quelli recenti di Golgi 
misero in grado di rilevare particolari di struttura del proto- 
plasma cellulare, ohe prima della loro applicazione non erano 
noti, e specialmente la distribuzione della sostanza cromatica 
nell'interno della cellula. 

Oltre a ciò osservazioni abbastanza recenti di parecchi autori 
(Nissl, Lugaro, Harinesco, ecc.), eseguite in gran parte 
sopra elementi alterati, hanno potuto completare le idee che 
8i avevano sulla costituzione del neurone, riconoscendo in 
esso una sostanza acromatica dotata di proprietà morfologiche 
«fisiologiche diverse dalla cromatica, e contribuenti con essa 
alla funzione cellulare ; tale sostanza, al contrario di questa 
che si colora intensamente col bleu di metilene, assume tale 
tinta in grado minimo o quasi nullo. 

^rthi9tù p§r U ScUns0 MUUké^ XXUI. 8 
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Da alcuni autori è stata ancora ammessa la presenza dì una 
terza sostanza fondamentale o cementante, ma questa per la 
sua poca evidenza nei preparati non è ancora concordemente 
accettata da tutti gli osservatori. 

In base alla conoscenza di questi particolari di struttura 
della cellula nervosa si è potuto progredire di qualche passo 
nello studio di essa. — Nel campo fisiologico si è potuto ve- 
nire alla distinzione di diverse specie di cellule le quali fra 
loro diversificano sia in riguardo all'affinità che hanno per 
date sostanze coloranti, sia in riguardo al modo con cui queste 
sostanze si distribuiscono nel corpo cellulare, e tale distin- 
zione senza avere T importanza di una classificazione vale 
però a fissare caratteri importanti delle cellule stesse, e ad 
agevolare di molto il loro studio. — Nel campo patologico si 
sono potute fare osservazioni molto dettagliate, delle altera- 
zioni a cui va incontro quest' importante elemento in istati 
morbosi di diversa natura; cosi neir anemia, nella rabbia, nel 
tetano, in molte intossicazioni e in molte malattie infettive 
vennero riscontrate alterazioni assai notevoli tanto nella so- 
stanza cromatica quanto nella sostanza acromatica. 

Ma sia gli studi eseguiti sulle cellule nervose in condizioni 
normali, sia quelli eseguiti in queste cellule in condizioni pa* 
tologiche, hanno ancora qualche cosa d'indeterminato e dMm- 
perfetto che mentre toglie ai resultati ottenuti dai diversi 
osservatori un'assoluta concordanza, spinge d'altra parte a 
continuare ed approfondire sempre più le indagini per elimi- 
nare le controversie che in molti punti tuttora esistono. — » 
Riguardo alla parte morfologica si hanno incertezze tanto 
sulla fina struttura della sostanza cromatica, quanto su quella 
della acromatica, ed ancora sui rapporti di connessione che 
queste due sostanze hanno tra di loro. Riguardo alla parte 
fisiologica, in relazione con la oscurità che àncora regna 
sopra i citati particolari della cellula nervosa, troviamo ugual 
disparità d'opinione sopra l'importanza che le parti costituenti 
la cellula stessa hanno nella sua funzione: ciò specialmente 
riguardo all'ufficio della sostanza cromatica alla quale alcuni 
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attribuirebbero un'importanza unicamente trofica, consideran- 
dola come deputata alla nutrizione della cellula, altri invece 
(Harinesco) la riterrebbero destinata ad un ufficio ben più 
elevato, quello cioè d'innalzare il potenziale elettrico della 
corrente nervosa nel suo passaggio a traverso il corpo del 
neurone. 

Se entriamo poi nel campo patologico vediamo che la mag- 
gior parte delle alterazioni riscontrare nella cellula nervosa 
hanno un'importanza tutta relativa al caso speciale pel quale 
furono descritte; raramente ci è lecito dal caso speciale risa- 
lire a leggi generali sulle modificazioni del neurone stesso, 
e ciò perchè manca di questo neurone la determinazione di 
QQ tipo normale al di fuori del quale possiamo ammettere 
senz'altro Io stato patologico ; e neppure possediamo un'esatta 
corrispondenza fra le diverse cause patogene e i loro eflTetti ; 
per lo più si tratta di alterazioni che si riducono a variazione 
di quei caratteri che dal più al meno oscillano anche in con- 
dizioni normali; tali ad es. l'intensità di colorazione del pro- 
toplasma, la maggiore o minor sua segmentazione, la rarefa- 
zione o scomparsa della sostanza cromofila, lo spostamento del 
nucleo, del nucleolo, ecc. 

A rischiarare, se non completamente risolvere molte delle 
indeterminatezze esistenti, ho creduto che potesse giovare la 
ricerca embriologica cioè lo studio delle varie fasi che subisce 
il neurone, dei varii caratteri che lo distinguono ne' suoi varii 
istanti di sviluppo, dal primo in cui comincia a difl^erenziarsi 
in mezzo agli altri elementi, all'ultimo in cui raggiunge la 
Bua forma e costituzione perfetta. 

Qualche osservazione in proposito già esiste, relativa alla 
sostanza cromatica. — Nissl e Marinesco hanno dimo- 
strato che le cellule nervose costituenti i nuclei di alcioni 
nervi cerebrali degenerano in seguito' alla resezione di questi 
nervi, e la degenerazione consiste essenzialmente nella scom- 
parsa degli elementi cromatofili dal protoplasma cellulare. ~ 
Dopo un periodo di tempo sufficiente perchè avvenga la riu- 
nione dei monconi di nervo sezionati, le cellule dei nuclei 
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entrano in un periodo di riparazione che termina colla ri- 
M^: comparsa della sostanza cromofila. — Ora questo fatto appunto 

dello sviluppo di detta sostanza in cellule che precedentemente 
ne erano prive, fatto che il Marinesco ha seguito grado 
grado nel suo corso, poteva paragonarsi a quello che avviene 
nella cellula embrionale. 

Se non che in questi esperimenti non si trattava mai di una 
completa cromatolisi cellulare, cioè di una totale scomparsa 
della sostanza cromofila con permanenza del citoplasma del 
tutto spoglio come in altri casi si verifica; si trattava solo 
di un notevole grado d'impallidimento della cellula bene rile- 
vabile al confronto del nucleo omologo integro dell'altro Iato, 
e che potrebbe secondo TA. spiegarsi per una disgregazione 
delle granulazioni elementari che costituiscono i singoli corpi 
cromofili, le quali perdendo la loro affinità, si diffonderebbero 
in seno al protoplasma. — Il processo di riparazione in tal 
caso si farebbe per una specie di attrazione che verrebbe ri- 
pristinandosi nelle granulazioni, risultandone di nuovo la riu- 
nione in corpi. — Con quest'ipotesi sarebbe esclusa una vera 
e propria riproduzione della sostanza croniofila. — L*A. avanza 
però quest'ipotesi a solo titolo di congettura, non escludendo 
che la sostanza cromofila possa essere rigenerata dalla so- 
stanza fondamentale della cellula. 



\ '. 



Le mie ricerche furono eseguite suirembrione di pollo, ed 
unicamente sulle grosse cellule gangliari del midollo spinale 
allo scopo di semplificare le osservazioni, e di ottenere un 
maggior grado di comparabilità nei resultati. Come metodo 
di colorazione, oltre il classico metodo di Nissl praticato 
colla tioniua o col bleu di metilene, mi sono valso ancora di 
alcune altre sostanze coloranti più comuni, e specialmente 
deirematossilina, la quale come già fu osservato da Flem- 
m ing mette molto bene in evidenza i particolari di struttura 
riguardanti il citoplasma. 

1 preparati eseguiti con questo metodo mostrano inoltre 
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maggior dettaglio dei contorni degli elementi e danno un'e* 
satta immagine della loro figura^ grandezza, posizione, ecc. ..., 
gli altri invece presentano queste particolarità con poca o 
nessuna chiarezza; nei giovani midolli embrionali colorati col 
blea di metilene o colla tionina Telemento nervoso quasi scom- 
pare e si confonde col tessuto vicino ; quando però la cellula 
gangliare va facendosi adulta, questi colori manifestano la 
loro azione elettiva sulla sostanza cromofila, e gli elementi 
appaiono allora distinti, fortemente colorati, e si differenziano 
con molta evidenza fra tutti gli altri; *- per avere quindi 
un'idea esatta sul modo di sviluppo delle cellule gangliari, 
ho trovato opportuno il seguire questo sviluppo comparati- 
vamente in due serie di preparati colorati coi due diversi 
metodi. 

Prima di riferire i resultati embriologici, voglio riassumere 
in breve alcune avvertenze tecniche che stimo di qualche i^a- 
lore pratico per apprezzare giustamente i reperti istologici. 

Nella fissazione dei pezzi ho dovuto confermare quanto già 
era stato riconosciuto da altri e cioè che la imperfetta fissa- 
zione è più che mai dannosa alla buona riuscita della colo- 
razione della sostanza cromatica col metodo Nissl. — Gito 
a questo proposito un solo caso di un midollo di coniglio il 
quale essendo stato fissato in una soluzione piuttosto debole 
di sublimato corrosivo anziché nella soluzione satura, presentò 
le cellule gangliari omogeneamente colorate in violetto (tio- 
nina) senza la distinzione dei granuli e zolle cromatiche. — 
Ugual risultato mi accadde di ottenere altra volta per Tuso 
di una soluzione di tionina preparata da diverso tempo e già 
alterata nel suo potere colorante senza che ciò apparisse ester- 
namente. 

Ho dovuto quindi convincermi che quei riguardi elementari 
i quali debbono in generale osservarsi in ogni preparazione 
istologica, acquistano qui una maggiore importanza perchè 
possono, se trascurati, condurre al giudizio di uno stato pa- 
tologico che di fatto non esiste. 

Altre avvertenze riguardano il piano in cui viene sezionato 
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Tel emento nervoso. — Poiché la definizione dello stato nor- 
male od anormale della cellula nervosa si basa sopra minu- 
tissimi particolari di forma, struttura, colorabilità, ecc. .•., 
i quali vanno esposti a non poche cause accidentali di alte- 
razione, spesso indipendenti da qualunque lesione patologrica, 
ho creduto utile lo stabilire esattamente le variazioni che si 
riferiscono alla causa accennata, la quale è senza dubbio una 
di quelle che modifica di più i caratteri morfologici della cel- 
lula. Io eseguii appositamente tagli in serie del midollo spi- 
nale e rintracciai in essi, orientandomi sopra punti fissi rile- 
Yabili nel preparato, le varie sezioni di una stessa cellula, ed 
ho veduto come nei tagli di 3 a 4 micromillimetri di spes* 
sore, una cellula di dimensioni medie può comparire distin- 
tamente in circa tre tagli, ed in questi, con caratteri molto 
diversi Tuno dall'altro* — Nel i"* e 3^ taglio le cellule appa- 
riscono piccole, poco visibili, sbiadite (fig. 3 a) ; nel taglio 
mediano sono invece grandi e molto colorate ; quivi inoltre 
sono provvedute di grosso nucleo o nucleolo (fig. Sb) che 
nelle altre o manca o esiste indistinto ed imperfetto. — Ciò 
che poi differenzia in modo notevole la sezione mediana dalle 
altre due, è lo stato dei prolungamenti, i quali, mentre nella 
prima sono ben visibili, nelle ultime per lo più mancano e la 
cellula appare monca, o, se esistono, non si staccano diret- 
tamente dal corpo cellulare, ma a breve distanza da essa, ed 
in tal caso, passando ad osservare la sezione mediana della 
stessa cellula, vi si scorgono i monconi centrali orientati ap- 
punto in modo da dirigersi verso i punti che corrispondereb- 
bero ai monconi periferici visibili nelle altre sezioni. 

Da questo e da altri esami sono venuto nel concetto che 
delle diverse sezioni che di una stessa cellula possano ese- 
guirsi, una, la mediana, è quella in cui Tosservazione può 
praticarsi con sufficiente esattezza ; le altre possono condurre 
a conclusioni fallaci. — Questa sezione i cui due piani pas- 
sano Tuno al di sopra, Taltro al di sotto del nucleolo, pre- 
senta il triplice vantaggio di dare di tutte le parti della cel- 
lula, compreso il nucleo ed il nucleolo, la vera dimensione, 
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cioè i diametri massimi, di presentare il maggior numero 
di prolungamenti, e di possedere la maggiore chiarezza. — 
Di più i prolungamenti sono visibili per un tratto più lungo 
poiché, partendo essi generalmente dal corpo cellulare in di- 
rezione raggiata, vengono sezionati parallelamente al loro 
asse solo dai tagli che approssimativamente passano pel 
centro di figura della cellula, allo stesso modo, per usare un 
paragone volgare, che si può avere la sezione longitudinale 
dei raggi di una ruota, solo per mezzo di un piano che passa 
pel centro della ruota stessa. 



Veniamo alle osservazioni eseguite sugli embrioni : 

Midollo di 6 giorni. — In questo midollo (fig. 1) noi tro- 
viamo che la doccia embrionale si è già posteriormente saldata 
in corrispondenza della linea mediana, e si è formato il tubo 
midollare; perciò si osserva quivi uno spazio centrale vuoto, 
molto ampio, oblungo a guisa di larga fenditura di forma 
olavata che si estende dall'avanti all'indietro, circondato da uno 
strato abbastanza spesso di tessuto midollare embrionale. — 
Questo strato è costituito da piccoli elementi di circa 4 o 5 |i, 
che bene si distinguono nei preparati colorati con ematossi- 
lina, di forma rotonda o leggermente ovoidale, e che con- 
tengono nel loro interno molti granuli di cromatina, senza 
UD nucleolo manifesto. I più prossimi al vano centrale, quelli 
che ne formano il rivestimento interno, si presentano sovente 
in via di scissione {cellule germinative)^ perciò lungo questo 
strato interno si scorgono numerose figure cariocinetiche 
molto appariscenti per la loro intensa colorazione, per lo più 
diaster o stelle madri o piastre equatoriali^ o più rara- 
mente gomitoli. 

Questo strato occupa quasi tutto lo spessore del tubo mi- 
dollare; gli elementi conservano dappertutto la stessa strut- 
tura; verso la periferia sono però alquanto meno vicini gli 
uni agli altri. 
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Questo strato è quello che darà luogo alla sostanza srrigia 
ed è seguito immediatamente da un secondo strato sottilis- 
simo, reticolare, privo di elementi cellulari, che darà luogo 
alla sostanza bianca. 

Gli elementi in cariocinesi che si è veduto essere frequenti 
nella fila di cellule che forma il limite interno del tubo mi- 
dollare non si osservano affatto nella spessa parete di questo 
tubo. — Nessuno degli elementi presenta quivi speciali ca- 
ratteri che differenzino fra di loro quelli che daranno luogo 
alle cellule gangliari (neuroblasti) e quelli che daranno ori- 
gine alle cellule della nevroglia (spongioblasti). 

Nel midollo di 7 giorni la fenditura mediana che costituisce 
il vano del tubo midollare va notevolmente restringendosi 
assumendo la forma di un vano ovoidale che rappresenta il 
canal centrale del midollo. — Sul limite interno di questo 
canale si osserva ancora lo stesso ordine di elementi in cario- 
cinesi che si è visto nel midollo precedente. — A questo pe- 
riodo notansi però differenze assai rimarcabili negli elementi 
che compongono la sostanza grigia. — Mentre al Qp giorno 
si osservava soltanto una lieve differenza di numero tra gli 
elementi dello strato più prossimo al centro e quello più pe- 
riferico, qui vediamo che questa differenza è notevolmente 
accentuata ; tantoché possiamo parlare addirittura di due 
strati, uno interno^ fitto, stipato, ed uno esterno^ al confronto 
del primo molto rado, ove gli elementi non si trovano a con- 
tatto, ma distanti e disgiunti Tuno dall'altro da una sostanza 
intercellulare amorfa poco colorabile. — Lo strato reticolare 
di sostanza bianca si è notevolmente ampliato, e sono com- 
parsi in esso alcuni elementi rotondi. 

Anche i caratteri propri degli elementi diversificano molto 
dai precedenti; questi elementi infatti sono, nello strato esterno, 
aumentati evidentemente di volume a paragone di quelli dello 
strato interno, e non contengono più numerosi grantrii di cro- 
matina, ma uno o due nucleoli assai grossi riuniti fra loro 
e colla membrana nucleare da un'esile trama filiforme. — 
Nella zona periferica, attigua alla sostanza bianca, special- 
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mente ìd avanti, in corrispondenza dell'apice delle corna 
grigie anteriori^ questi elementi diversificano ancora di più ; 
essi formano un gruppo di elementi grandi, alcuni dei quali 
misurano un diametro di 7 ^ * posseggono anch'essi un nucleo 
ed una membrana ben manifesta; ma ciò ciie distingue spe* 
cialmente questo gruppo di elementi da tutti gli altri, si è 
Vinizio della formazione intorno ad essi di un protoplasma 
cellulare. — Questo fatto si scorge subito dal vedere che il 
fondo, in cui essi giacciono, è più cupo e più compatto di quello 
in cui si trovano gli altri elementi (fig. 2); ciò specialmente 
si rileva nelle sezioni longitudinali del midollo che cadono 
sulla sede di questi elementi, ove, a differenza delle trasversali, 
si osserva, non una semplice chiazza più intensamente co- 
lorata, ma una lunga lista scura, longitudinale, che contrasta 
fortemente col rimanente tessuto. — In questa lista che in 
apparenza è pressoché omogenea, si veggono, quasi piccole 
lacnne ovoidali, i nuclei con uno o due nucleoli centrali. A 
forte ingrandimento si può distinguere in qualche luogo un 
vago contorno cellulare. 

Il protoplasma è per lo più raccolto intorno al nucleo in 
modo irregolare, senza uniformità di disposizione, in molti 
ponti sembra essere indipendente dal nucleo stesso o per es* 
sere addossato soltanto ad un suo breve segmento (fig. 4) senza 
alcun rapporto col rimanente tratto della sua periferia o per 
avvolgere in qualche luogo (fig. 5 a) più nuclei in un'unica 
massa protoplasmatica comune nella quale si osserva una fina 
striatura generale, non mai una divisione fra i vari elementi, 
infine (fig. 6 b) per colmare questo protoplasma soltanto il 
vano che rimane compreso fra tre o più nuclei vicini. 

Col bleu di metilene questo protoplasma assume una colo- 
razione uniforme. 

AlV8^'9^ giorno si nota un fatto assai importante, già os« 
servato da altri autori (His . . . ) e cioè la forte diminuzione 
di numero degli elementi del l"* strato adiacente al canal cen- 
trale; questo strato che prima misurava un discreto spessore, 
si riduce ora ad una lista di pochi ^ ; gli scarsi elementi ri- 
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masti conservano però f loro caratteri, appaiono ancora pic- 
coli, rotondi o legrgermente ovoidali, e contengono granuli 
di cromatina; i più interni presentano qua e là figure cario- 
cinetiche. — Il secondo strato invece, quello formato di ele- 
menti radi , acquista un^ estensione assai maggiore ; il suo 
spessore aumenta, la difi^erenza di grandezza fra i suoi ele- 
menti e quelli del 1* strato si fa più evidente. — Uapice 
del corno anteriore continua ad essere la sede primitiva di 
sviluppo delle cellule gangliari. — Queste si presentano an- 
cora come grossi nuclei incolori, vescicolari, limitati da una 
sottile membrana nucleare, intorno ai quali si scorge un pro- 
toplasma che conserva la sua struttura fibrillare. — Nei pre- 
parati colorati col bleu di metilene riesce molto evidente la 
presenza di questo protoplasma. — In essi si scorgono, alFa- 
pice del corno anteriore, due aree fortemente turchine in un 
fondo pallido perchè decolorato. — In dette aree si distinguono 
i nuclei più chiari, ed una fina struttura fibrillare o reticolare. 

Per la forte tinta degli elementi, è facile osservare in questi 
preparati ciò che non risulta dagli altri, e cioè come molti di 
essi si trovino anche in sedi diverse da quella indicata, sparsi 
per tutta la sostanza del midollo, specialmente nella zona mo- 
toria. Quivi si trovano però generalmente ad uno stadio di svi- 
luppo meno avanzato ; molti presentano soltanto un contorno 
più intensamente colorato del solito, da cui in due o più punti 
si partono alcune fibre che si riuniscono in brevi ciuffetti e 
che probabilmente si continuano nei prolungamenti cellulari. 

Dobbiamo qui constatare subito il fatto che le cellule gan- 
gliari del midollo spinale non si sviluppano tutte contempo- 
raneamente, ma tengono un ordine di successione nel quale 
accanto ad elementi quasi formati ne stanno altri più giovani 
al primo inizio di formazione, e che in generale gli elementi 
più adulti si trovano airesterno e specialmente in avanti, ed 
i più giovani più airinterno e più prossimi al centro. 

Ad uno stadio più avanzato i caratteri delle cellule gan- 
gliari si fanno più distinti. 

In un midollo di iO-li giorni infatti si possono già esser- 
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Tare ^arii tipi dì cellule le quali debbono la loro diversità 
senza dubbio al diverso g'rado di sviluppo in cui si trovano: 
alcuni elementi, i più giovani (fig. 6) sono provveduti di untii 
tardissima quantità di sostanza protoplasmatica, tantoché ap- 
paiono come nuclei di forma discoidale col contorno alquanto 
ispessito, e che in taluni casi si presenta come un sottil cer- 
chio molto colorato e di spessore ineguale ; in altri elementi 
(fig. 7) la membrana nucleare è resa esternamente anfrattuosa 
e sfrangiata per Tapposizione di una sostanza amorfa molto 
tenue, irregolarmente disposta, e che, negli elementi ove' è 
più abbondante tende a concentrarsi in due o tre punti for» 
mando delle prominenze che con tutta probabilità rappresen- 
tano Torigine dei prolungamenti cellulari. — Gli elementi 
infine che stanno alla periferia e che si trovano ad un grado 
maggiore di maturità (fig. 8), sono provveduti di una quan* 
tità assai maggiore di protoplasma, e si presentano come 
corpi colorati intensamente ; ciò che vi si osserva subito è la 
notevole asimmetria con cui il protoplasma è distribuito. — 
Per lo più esso forma una massa irregolare addossata ad un 
sol Iato del nucleo, nella quale, ad onta dell' intensa colora- 
zione si può distinguere una fina struttura fibrillare diretta 
nel senso longitudinale; ma questa massa non lascia trave- 
dere ancora la normale forma delle cellule gangliari adulte; 
di più neirinterno di essa non s'intravede neppure vagamente 
la nota distribuzione in zolle della sostanza cromatica. — 
Questa distribuzione comincia ad iniziarsi soltanto più tardi. 

In un midollo di 15-18 giorni gli elementi già prossimi 
alla loro completa formazione sono in quantità assai maggiore 
che nei midolli precedenti; qui le cellule gangliari sono già 
abbozzate e grossolanamente tracciate nella loro forma, e 
sempre più delle altre, quelle che occupano la parte anteriore 
delle corna anteriori. 

Ma anche al dintorno del canale centrale o poco lungi da 
esso possono osservarsene parecchie altre sparse qua e là senza 
ordine. — Esse hanno un protoplasma non più unilaterale, 
ma tendente a circondare da tutti i lati il nucleo in modo ohe 
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questo Dou trovasi più in posizione eccentrica come negali 
stadii precedenti. — Questo protoplasma (flg. 9) comincia a 
perdere la sua omogeneità, e dei punti più colorati vanno 
differenziandosi tra altri più sbiaditi. 

Queste parti più colorate hanno in generale la forma fusata 
ingrossata nel mezzo ed affilata ali* estremità; ciascun fuso 
cromatico non è compatto, ma risulta evidentemente dalPag- 
gregazione di particelle più minute le quali in certi elementi 
sono granuli finissimi, in altri sono fibrille parallele o legger- 
mente ondulate, riunite fra loro in fascetti, il che fa sì che 
tali fusi cromatici acquistino un aspetto poroso o sfibrato. 

I singoli fusi si dirigono verso un estremo della cellula ove 
senza limite netto vanno assottigliandosi e decolorandosi fino 
a perdersi nel tessuto circostante. — Nonostante questa loro 
struttura complessa, tali elementi si differenziano sempre dal- 
Telemento adulto per diversi caratteri: posseggono contorni 
poco netti, in taluni sembra anzi che un vero e proprio con- * 
torno manchi affatto, e la sostanza cromatica appare come 
depositata accidentalmente accanto al nucleo; in molte altre 
i fusi cromatici non convergono verso un punto che neirele- 
mento adulto si continuerebbe in un prolungamento, ma sono 
paralleli, e sfumano per larga superficie nel tessuto vicino 
come se la cellula fosse aperta da questo lato. 

Di più, tali elementi hanno, come ho detto, un aspetto poroso, 
tenue, semitrasparente, per non essere la sostanza cromatica 
completamente aggregata e compatta nel loro interno; il loro 
grado di differeuziabilità è debole, resistendo poco al processo 
di decolorazione. 

A 20-22 giorni^ epoca nella quale Tembrione è prossimo 
al suo completo sviluppo, e s'avvicina la schiusura dell'uovo, 
anche il midollo tende ad assumere caratteri più perfetti. 

k medio ingrandimento si osserva già come la maggior 
parte dei suoi elementi abbiano i caratteri delle cellule gan- 
gliari; alcune, le più numerose, sono di dimensioni piccole 
(diametro medio jn 10-16) e colorate più debolmente, altre, in 
minor numero, sono molto grosse (ju 25-30) e posseggono un 
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grosso nucleo vescicolosot ovoidale, contenente uno o dae 
Ducleoli non sempre centrali ma talora eccentrici, e quasi a 
ooQtatto della membrana nucleare. 

Questi elementi occupano di preferenza il corno anteriore, 
sebbene qualcuno lo si osservi ancora nelle zone laterali e 
posteriori. — Lo stadio avanzato di questi elementi (fig. 10) 
lo si riconosce, oltreché per diversi caratteri accessorii quale 
il maggior volume, la maggiore simmetria del protoplasma 
rispetto al nucleo, e la maggior nettezza dei contorni^ anche 
per due caratteri principali dipendenti entrambi dalla presenza 
di un'abbondante quantità di sostanza cromatica nel loro in- 
terno, e cioè: 1* il forte grado di differenziabilità — 2* la distri- 
buzione speciale, segmentata della sostanza cromatica. — 11 
primo di questi caratteri li rende visìbili anche a piccolo in- 
grandimento, come blocchi amorfi, opachi, fortemente colorati in 
bleu cupo, anche in preparati che nel resto sono completamente 
decolorati. — Il secondo imparte loro aspetti speciali secondo 
il modo di distribuzione della sostanza cromatica, la quale si 
dispone prevalentemente sotto due forme: o sotto forma di 
fusi oblunghi, o sotto forma di granuli poligonali di varia 
grandezza. — I fusi qblunghi decorrono per lo più lungo 
Tasse maggiore della cellula, e bene spesso si vede ohe ri- 
sultano di fibrille parallele riunite in fascetto; se però le fi- 
brille hanno un decorso molto ondulato, invece di fusi oblunghi 
si formano, per la loro fusione, dei brevi segmenti tozzi, di- 
retti anch'essi nel senso delle fibrille che li compongono. 
Quando le condizioni del piano di sezione permettono di osser- 
varli, si veggono staccarsi da questi elementi prolungamenti 
netti, assai lunghi, i quali posseggono tratto tratto dei ci- 
lindri di sostanza cromatica. 

Nel midollo di 23 giorni osserviamo infine una grandis- 
sima quantità di oellule gangliari, le quali hanno tutte la 
figura delle cellule a completo sviluppo, vale a dire non 
dreaentano più un contorno irregolare, indefinito, un proto* 
plasma asimmetricamente disposto con qualche prominenza 
ohe accenna alla formazione dei prolungamenti cellulari, ma 
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presentano invece lìmiti netti, contomi regolari, ed una figura 
ben definita, ora imungata, ora triangolare, ora poliedrica, e 
dagli angoli di queste figure si staccano anche qui prolunga- 
menti assai evidenti. — Queste cellule contengono un nucleo 
talora centrale, tal'altra spostato lateralmente, che di solito 
contiene due nucleoli. 

In molti dei preparati da me studiati vi era di notevole 
una grande varietà di dimensioni di queste cellule; la mag^ 
gior parte di esse aveva una grandezza varia fra un minimo 
di |i. 10 ed un massimo di fi. 20. — Ma fra queste se ne di- 
stinguevano alcune che superavano di gran lunga il diametro 
massimo ora indicato raggiungendo i 25-30 ^. e facevano 
grande risalto in mezzo alle altre non soltanto per il loro 
maggior volume ma (come nel midollo dì 22 giorni) per la 
loro intensissima colorazione superiore a quella di tutte le 
altre, e tale che giustifica pienamente la distinzione di cellule 
picnomorfè ed apicnamorfe (Nissl). Questi grossi elementi, 
ad onta della più energica decolorazione, conservavano il loro 
aspetto cupo, fortemente tinto, quando già gli elementi vicini 
erano diventati del tutto incolori, e soltanto con una decolo- 
razione prolungata per parecchio tempo si arrivava a mettere 
in evidenza i particolari di struttura del loro protoplasma. — 
In esso si distinguevano corpi cromatofili molto chiari ed 
evidenti (fig. 11). Nelle cellule tozze e rotonde questi corpi 
avevano quasi sempre la forma di grossi granuli disposti in- 
torno al nucleo; negli elementi allungati avevano quella di 
lunghi fusi. 



In questa breve rassegna dei fhtti riscontrati nelle cellule 
gangliari dei midolli embrionali durante il loro sviluppo, mi 
sono attenuto alla pura constatazione dei fatti istologici senza 
alcun preconcetto sui resultati della presente ricerca. 

Le date dì sviluppo che corrispondono ai singoli reperti non 
hanno una precisione matematica, essendo tali reperti ottenuti 
da diverse serie di embrioni i quali non hanno sempre pre- 



15 BUI OARATTBRI MORFOL. 1>BLLA C8LLULA NERVOSA, EOO. 115 

sentato né Tidentico periodo d'inoubazione (23-24 giorni) né 
ridentico andamento di sviluppo, il quale negli embrioni più 
forti e vitali è più attivo, e termina colla produzione di un 
individuo più perfetto e più valido che non sia quello dei più 
piccoli embrioni. 

Dairinsieme dei fatti osservati si può venire ad alcune con- 
siderazioni sopi^ Tevoluzione sia del midollo, sìa della cellula, 
distinguendo due ordini di modificazioni: modificazioni (2'a^- 
sterne che riguardano Taspetto complessivo della sezione mi- 
dollare, e che sono subordinate alla distribuzione delle varie 
sue parti, al numero ed ordine dei suoi elementi; modifica* 
zioni proprie di questi elementi^ e nel caso nostro proprie 
più specialmente dei neurobUisti. 

II fatto principale relativo alle modificazioni d'assieme ri- 
guarda il denso strato di cellule germinative, ohe nei primi 
stadii di sviluppo (5% 6** g.) trovasi a ridosso del vano cen- 
trale del canal midollare, e consiste nel notevole assottiglia- 
mento di esso, e corrispondentemente a ciò nelF aumento di 
spessore del secondo strato più esterno costituito da elementi 
più radi. 

Questo fatto, insieme all'altro delPattiva proliferazione per 
cariocinesi del primo ordine di elementi, ci conduce airidea 
di una continua generazione di neuroblasti che abbia luogo 
nello strato marginale del canal centrale, e ad una successiva 
migrazione di questi elementi dal centro verso la periferia. — 
Da una parte di questi neuroblasti prenderebbero origine le 
cellule ganglionari, mentre, dalfaltra parte, che ad un più 
avanzato periodo di sviluppo va scomparendo, prenderebbero 
verosimilmente origine le fibre nervose. 

La distribuzione speciale delle figure cariocinetiche fu già 
osservata da Àltmann (1), Uskoff (2) e Bauber (3), non 



(1) Altra ano, t Ueber embryonales Wacbstum », Leipzig, 1881. 

(2) Uskoff, « Karjokiaeai », Arch, f. mthr, Anat., XXI, 1882). 

(3) Raaber, e Ueber d. Mitcaen dea Medullarrobrea » (Zool.^ Anz. 
lo Man 1886) e a Die Kemtheilangafiguren ia MeduUarrohr der Wirbel- 
thiere » {Arch. f, tnihrosk. Anat,^ XXI Bd.)* 
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soltanto nel midollo, ma ancora nel cervello di embrioni di 
pesci e di conìgli, ove si presentano in quella parte del cer- 
vello che è rivolta verso le cavità ventricolari. 

Nel midollo, secondo Uskoff, il numero delle figure cario- 
cinetiche non sarebbe costante per tutta la durata dello svi- 
luppo, ma sarebbe assai maggiore subito dopo la chiusura del 
tubo midollare, che prima di questa chiusura e qualche tempo 
dopo ohe essa è avvenuta, ciò che concorda pienamente con 
quanto io stesso ebbi ad osservare. 

Uguali risultati furono ottenuti da Merk (1) in un lavoro 
pubblicato nel 1885 e completato da una seconda memoria 
sullo stesso argomento uscita nel 1887 (2), di cui potei pren- 
dere cognizione soltanto alla fine delle presenti osservazioni, 
e nel quale trovai condivisa Tipotesi che gli elementi del tubo 
midollare si formino tutti nello strato interno che egli chiama 
strato germinativo^ e che alla fine del periodo prolifico (circa 
8* giorno) rimane a formare Tepitelio di rivestimento del 
canal centrale. 

Che tutti gli elementi del midollo si generino dalla succes- 
siva suddivisione di pochi elementi primitivi è reso evidente 
dal fatto che nel suo inizio di formazione il tubo midollare 
è costituito appunto da un unico ordine di cellule germina- 
tive le quali si moltiplicano per cariocinesi. — Tale molti- 
plicazione ha per primo efi^etto raddensamento degli elementi 
neoformati in unico strato fitto, spesso, costituito da elementi 
omogenei, come si osserva nei più giovani embrioni; ma dopo 
un dato periodo (8*-9* giorni) quest'attiva moltiplicazione 
cessa insieme colla scomparsa delle figure cariocinetiche, 
ed invece subentra una fase di diradamento progressivo del 
detto strato, che si fa sopratutto a spese della zona perife- 
rica, e che si accompagna ad una modificazione di forma, 



(t) Merk, ce Ueber die Anordung derKerotheiloDgafigareo in Gentral- 
nerTeDByitem t (SUsungsberichté d, kais, Ahad, d. Wiss. [Wien)^ 
1885, XCI B., Abth. Ili, 376). 

(2) e Die Mitosen im CentralDervensjBteme » (Denkschriften d, k. Ahad, 
d, W. math. naiurw. Classe, LUI Bd., Il Abtb.). 
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e, specialmente, di volarne degli elementi stessi. — Si è già 
osservato infatti come questi elementi da granulari si facciano 
moDO- o binucleati e più grandi; in conseguenza di ciò gli 
elementi minori occupano gli strati più centrali, i maggiori 
g^lì strati più periferici, tanto che nel limite di confine fra le 
due sostanze grigia e bianca, e specialmente in avanti verso 
Tapice delle corna anteriori, troviamo gli elementi che hanno 
il volume maggiore e quasi doppio di quello degli elementi 
centrali. 

Questi elementi maggiori che hanno raggiunto il limite più 
periferico della sostanza grigia ed hanno occupato una sede 
fissa, continuano in sito il loro sviluppo rivestendosi grada- 
tamente di protoplasma ed avviandosi allo stato di cellule 
gangliari perfette. 

Gli elementi che tengono dietro a questi proseguono per 
qualche tempo ancora il loro movimento migratorio, ag- 
giungendosi ai primi ed aumentando il numero di questi 
(10^.1 1« giorno), ma infine lo spostamento si arresta (circa al 
12° giorno), gli elementi sostano nel luogo in cui si trovano, 
e quivi compiono la loro completa evoluzione. — fi cosi che 
nei midolli di embrioni abbastanza avanzati vediamo compa- 
rire le cellule gangliari in ogni luogo, anche in prossimità 
del canal centrale ove prima non esistevano, ed ove non rag- 
giungono però mai il grado di sviluppo delle grosse cellule 
periferiche. 

Veniamo alle modificazioni proprie dei singoli elementi. 

Intanto si è visto come: 

e 1« le cellule gangliari non si sviluppino tutte contem- 
I poraneamente^ ma come ad uno stesso stadio se ne trovino 
< alcune di formazione più avanzata ed altre di formazione 
« più retrograda • . 

Questo fatto non si deve considerare soltanto oonie una sem- 
plice successione di accrescimento degli elementi, ma come 
una precedenza di sviluppo di taluni elementi, i quali conser- 
vano anche in seguito una costituzione più complessa degli 
altri; essi costituiscono quelle grosse cellule gangliari del 

Archivio per U Scì0hm9 Mtdieh§, XXIII. 9 
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midollo spinale le quali probabilmente oltre le qualità proprie 
di 8ede, volume e eolorabilità, posaeg^no ancora una fun- 
zione epeoiale. 

• 2* La cellula (fmngliare comincia a presentarsi nei 

• primi istanti col solo nucleo • • 

Questo nucleo è il neuroblasta, il quale nell'embrione di 
6 giorni non possiede ancora caratteri proprii, e si presenta 
soltanto come un piccolo elemento ovoidale provveduto inter- 
namente di numerosi granuli di cromatina. 

e 3* Questo nucleo o neuroblasta modifica i caratteri 

< proprii soltanto nei primi stadii di' sviluppo^ poscia si 
i arresta e non suMsce più oltre per sé stesso variazioni 

• apprezzagli • . 

Queste modificazioni sono quelle che corrispondono al pe- 
riodo migratorio del neuroblasta, compiuto il quale incomin- 
ciano quelle altre fasi riferibili non più al solo nucleo, ma a 
tutta quanta la cellula nervosa, le quali senza alterare i ca- 
ratteri proprii del neuroblasta lo portano al grado di cellula 
gangliare completa. Esse 

• 4"* sHniziano tra il €• e l'8^ giorno^ e consistono in 

< una graduale e non regolare apposizione di sostanza prò- 

• toplasmatica al neuroblasta stesso > . 

Si potrebbe avanzare qui subito la questione se questa so- 
stanza rappresenti un tutto simile al protoplasma adulto, o 
soltanto una delle parti elementari di cui esso è costituito. 

— Le mie osservazioni mi condurrebbero ad ammettere piut- 
tosto quest'ultima ipotesi. — L'esame diretto, che è stato 
quello su cui si è basata la divisione in citoplasma e cario- 
plasma, mi ha mostrato che sullMnizio di formazione dell'ele- 
mento nervoso non si può distinguere in esso che un'unica 
sostanza molto tenue e da principio quasi indipendente, ap- 
plicata lievemente sul nucleo ; è essa la sostanza cromatica 7 

— Da principio essa non possiede i caratteri di questa so* 
stanza né per la sua struttura né per il modo di comportarsi 
di fronte ai processi di colorazione, ma, come la cellula em- 
brionale differisce notevolmente dall'adulta, così non possiamo 
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aspettarci di trovare in essa e nelle sue parti oostituenti le 
identiche proprietà che si trovano in qaest^Qltioia ; vediamo 
però che tali proprietà essa le viene acquistando man mano 
ohe procede nello sviluppo; cosi mentre dapprima è amor£a, 
va poco a poco assumendo la struttura fibrillare, e le fibrille, 
dapprincipio indistinte, si fanno in seguito sempre più evidenti, 
più grosse, ed acquistano la proprietà di fissare più solidamente 
il colore, diventano cioè cromo/ile, proprietà ohe va progrea* 
fli?amente crescendo sino alle ultime fasi di sviluppo in cui 
raggiunge il massimo grado. B tutto ciò sansa che visibil* 
mente si aggiunga nuova sostansa a quella che già esisteva. 

Da quanto si è finora venuto esponendo, possiamo formulare 
ancora la conclusione che si riferisce alle modificazioni che 
va subendo il protoplasma durante il suo sviluppo, e cioè: 

f ò'' il protoplasma si presenta dapprima con una strut- 
« tura delicata amorfa, e possiede un lievissimo grado di 
« differenziabilità dalle altre parti del tessuto nervoso^ dir 
« viene in seguito omogeneamente striato^ si suddivide in 
« corpi cromatici (circa al iS"* giorno) e raggiunge in fine 
« un fortissimo grado di differenxiahilità • • 

La struttura striata della cellula nervosa è già stata am« 
messa da diversi autori (Flemming, Levi, Lugaro, Ma- 
rinesco, Becker ed altri); questi autori però fanno risia* 
dere tale aspetto nella sostanza acromatica o citoplasma. — 
Secondo Becker ad es. la trama della cellula nervosa sa- 
rebbe appunto costituita da fibrille, le quali servirebbero alla 
trasmissione della corrente nervosa neir interno del corpo cel- 
lulare, e si continuerebbero poscia nei prolungamenti proto- 
plasmatici e nel cilindrasse. — La sostanza cromatica sarebbe 
indipendente da questa trama costituita dalla sostanza acro- 
matica nella cellula nervosa. — Altri autori, specialmente il 
Lehnosseck, ammetterebbero una dipendenza diretta frai 
corpuscoli cromatici e le fibrille del citoplasma. 

Nelle mie osservazioni ho incontrato non poca difficoltà a 
formulare qualche conclusione positiva a questo proposito e 
ancora non potrei pronunziarmi per nessuna di queste teorie. 
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— Ciò che ho potuto dimostrare si è che una struttura fibril- 
lare esiste indubbiamente. — Nella qui unita tavola (fig. 12) 
ho riportato il disegno di due elementi osservati in un mi- 
dollo di 22 giorni; essi sebbene di aspetto alquanto insolito 
ad osservarsi, possono valere come tipi di cellule nelle quali 
la struttura fibrillare è evidentissima; in questi due elementi 
le fibrille sembrerebbero costituite dalla sostanza cromatica, 
ma, in tesi generale, io credo che sia difficilissimo, se non im- 
possibile, lo stabilire con certezza se la struttura fibrillare ap- 
partenga al carioplasma, al citoplasma o ad entrambe queste 
due sostanze. AUMnizio dello sviluppo non è neppur possibile 
il discernere una dualità di materia, presentandosi il proto- 
plasma, come si disse, tenue e quasi amorfo; più tardi avven- 
gono in esso le modificazioni accennate, senza che però si 
possa notare neirinterno della cellula un differenziamento evi- 
dente fra runa e Taltra sostanza, per cui in queste fasi pri- 
mitive di sviluppo si potrebbe sostenere l'ipotesi del Leh- 
nosseck che il protoplasma della cellula risulti di un*unica 
sostanza fibrillare la quale presenti numerosi rigonfiamenti più 
fortemente colorabili, che costituirebbero i granuli cromatofili. 
Se non che nelle ultime fasi di sviluppo^ quando la sostanza 
cromatica si suddivide in granulazioni, ed ancor più se la 
cellula in epoca tardiva va incontro al processo della cromato- 
lisi pel quale la sostanza cromatica viene a scomparire, riesce 
troppo facile il distinguere in essa una trama incelerà^ per 
poterla negare. 

Neppure chiara riesce la questione riguardante il rapporto 
che esiste fra la sostanza cromatica e la acromatica sulla quale 
si è discusso; secondo alcuni sarebbe un rapporto di semplice 
coBtiguità, secondo altri sarebbe un rapporto di continuità; 
oltre Topinione già citata del Lehnosseck, il quale am- 
mette una dipendenza diretta fra i corpuscoli cromatici e 
le fibrille del citoplasma^ cito ancora quella del Nissl il 
quale pure ammettendo la duplicità delle due sostanze, crede 
però che fra Tuna e Taltra esista un sistema di connessione 
dato da sottilissimi filamenti che non si colorano col bleu di 
metilene. 
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Questi particolari sono megriio rilevabili nella cellula com- 
pletamente sviluppata che in quella in via di sviluppo. — Io 
mi sono limitato a constatare i fotti più evidenti, lasciando 
sospese le soluzioni delle questioni che in questi fatti non 
trovano una spiegazione sufficientemente chiara. — Veniamo 
piuttosto ai particolari relativi alla distribuzione della sostanza 
cromatica nella cellula. 

Si è già accennato che la distribuzione in fusi cromatici 
avviene in seguito alla riunione delle fibrille in piccoli fascetti» 
i quali nella vita embrionale si mantengono ancora sfibrati e 
rarefatti e diventano nella vita autonoma più spessi e com- 
patti. — La struttura fibrillare della sostanza cromatica è più 
elle mai manifesta nei prolungamenti cellulari, ove essa non 
si presenta mai sotto la forma di granuli o corpi cromofili 
come nella cellula, ma soltanto sotto quella di lunghi cilindri 
evidentemente striati. 

Rimane a spiegare come da questa struttura possa risultare 
la disposizione di granulazioni o zolle cromatiche, ohe si suole 
comunemente osservare nelle sezioni dei neuroni. 

Io credo che ciò possa avvenire in due maniere: 1* per la 
direzione del piano di sezione, trasversale a quella dei fusi 
cromatici; ciascun fuso sezionato nella sua lunghezza si pre- 
senta allora evidentemente sotto forma di un'areola di mag- 
giore minor grandezza secondo lo spessore del fuso cromatico 
stesso nel punto in cui venne sezionato; questa spiegazione 
a mio avviso non può negarsi per. le cellule bipolari (fig. 13 b) 
le quali , salvo eccezione, presentano la disposizione fusata 
della sostanza cromatica, e nelle quali le sezioni debbono ne- 
cessariamente presentarsi in maniera diversa se eseguite in 
seuso trasversale o in senso longitudinale all'asse maggiore 
della cellula. 

Ma anche per le multipolari essa può riescire verosimile, 
8e si considera che in queste cellule la disposizione fusata 
della sostanza cromatica, si può sempre riscontrare in corri- 
spondenza degli apici da cui si originano i prolungamenti 
cellulari, quaai che la sostanza cromatica tenda a dirigersi 
verso questi punti per continuarsi poscia nei cilindrassi. 
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Ora, nei tagli di questi elementi non tutti gli apici possono 
▼enir sezionati contemporaneamente in lunghezza, ma ne 
avremo necessariamente alcuni sezionati in obliquo o di tra- 
verso i quali nelle sezioni daranno luogo non più a fusi ma 
a piccole aree cromatiche. — Da ciò quell'aspetto speciale di 
talune cellule nelle quali la distribuzione fusata e granulare si 
trovano contemporaneamente riunite (fig. 18 a); fatto assai raro 
a verificarsi nella cellula bipolare. Ciò valga in linea generale, 
non potendosi stabilire leggi assolute in fatti per sé stessi 
cosi incostanti quali sono quelli di cui stiamo occupandoci. 

Ma una seconda maniera con cui si può spiegare la forma- 
zione dei corpi cromofili dalla struttura fibrillare, trovasi nel- 
IMntreccio delle fibrille; ciò si verifica in special modo negli 
elementi multipolari ove le fibrille non percorrono un decorsa 
quasi rettilineo per portarsi da un polo airaltro deirelemento, 
ma debbono fra loro intersecarsi svariatamente per dirigersi 
verso Torigine dei molteplici prolungamenti. — Allora nei 
punti d'intersezione avviene la fusione delle fibrille e la for- 
mazione di piccole aree poligonali che si colorano molto in- 
tensamente. 

D'onde si origina la sostanza cromatica? 

Sul principio delle mie osservazioni ero venuto nel concetto 
che ciascun neuroblasta provvedesse alla formazione del pro- 
prio corpo cellulare, e ciò specialmente per aver veduto qual- 
cuno di questi neuroblasti diventare, nel primo periodo di 
accrescimento della cellula, intensamente scuro; ma diversi 
fatti già da me segnalati nei reperti istologici dei varii mi- 
dolli, e cioè la irregolarità di disposizione del protoplasma 
airinizio della sua formazione, i rapporti spesso parziali e in- 
completi colla membrana del neuroblasta, la frequente comu- 
nanza di un'unica massa protoplasmatica con più nuclei, mi 
hanno indotto ad ammettere che i neuroblasti fungano sol- 
tanto come centro di attrazione di questa nuova sostanza pro- 
toplasmatica, la quale viene prodotta in grembo al tessuto 
fondamentale del midollo. 

Ove esistono più neuroblasti vicini, qnesti verrebbero a co- 
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Btitaire nn odìoo centro d'altrazione della sostanza proto- 
jdasmatica, la quale si radunerebbe sol principio intorno e in 
mezzo al gruppo, e aolo pib tardi assumerebbe rapporti proprii 
coi singoli elementi. 

Ove al contrario esistono elementi isolati, il protoplasma 
Terrebbe addossandosi alla loro superBoie ispessendo la mem- 
brana esterna ed accumulandosi in quantità progressivamente 
maggiore man mano ohe la cellula procede nel suo sviluppo. 

Finalmente due altri fatti risultanti dal presente lavoro me- 
ritano di essere presi inconsiderazione: T uno che si riferisce 
al volume^ Taltro alla riproduzione delia cellula gangliare. 

Riguardo al primo possiamo affermare che le dimensioni 
della cellula gangliare, in rapporto a quelle degli altri organi^ 
sono massime al momento della nascita del feto. 

Il seguente specchietto di misurazioni, da me eseguite in 
diverse specie di animali, parla in maniera evidentissima per 
questo fatto. In esso sono riportate a sinistra le misure mas-^ 
sime delle cellule gangliari del feto all'atto della nascita ao- 
oanto alle misure massime delle cellule gangliari deirindi- 
viduo adulto; e a destra i diametri antere-posteriori delle 
corrispondenti sezioni midollari. 





Feto 


Adulto 


Setioae midollare jyi 


Feto 


Adoito 


Cellula gangli ai*e 
di pollo ji 


fi&ao 


30-36 


130.140 


23(V4B40 


Id. id. eoniglio » 


26-30 


30-35 


Id. id. » 110-116 


360-360 


Id. id. cavia » 


30-36 


24-30 


Id. id. » 


140-150 


346-355 



Per quanto le cifre siano prese con approssimazione, e rap- 
presentino un valore medio, pure sono sufficienti a dimostrare 
con chiarezza che di pari passo coiraumento del midollo api- 
fiale, e contemporaneamente di tutto Tindividuo, gli elementi 
nervosi non subiscono un proporzionale accrescimento, ma si 
arrestano quasi stazionar ii alle dimensioni che hanno rag- 
giunto alla fine della vita embrionale. 
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Questo fatto, che si verifica anche nella specie amana, sta 
in relazione con Taltro gìk noto, della grande preponderanza 
nel bambino del sistema nervoso cerebrale e spinale Buglì 
altri sistemi. 

Si potrebbe quasi asserire che la quantità di sostanza ner- 
vosa necessaria all'individuo pei bisogni della sua esistenza 
è, almeno per certe specie di animali, da lui posseduta fin 
dairatto della nascita; poco di più si aggiunge in avvenire, 
e quel poco non rappresenta che una parte accessoria, una 
parte di secondaria importanza che s'interpone tra gli elementi 
veramente funzionanti. — Questi elementi al contrario non 
si modificano né in volume uè in quantità. — Non in volume 
per ciò che si è già dimostrato, non in quantità dacché le 
le osservazioni da me ripetutamente eseguite sopra numero- 
sissimi elementi embrionali, sopra elementi cioè più che mai 
atti alla moltiplicazione, e nei quali i fatti di mitosi dovreb- 
bero essere comunissimi, non mi hanno mai lasciato scor- 
gere una sola cellula gangliare in cariocinesi^ ciò che in- 
vece si osserva con grande frequenza negli elementi degli 
altri organi e tessuti embrionali; per ciò debbo ammettere 
con Boll, Eichhorst ed altri che la moltiplicazione della 
cellula gangliare non si faccia. 

Il fatto della invariabilità della cellula nervosa è più che 
mai logico e naturale quando si consideri che il sistema ner- 
voso è quello che specializza un dato essere; e tutto ciò che 
per questo sistema T individuo acquista ed assimila durante 
la vita, e che contribuisce a formare il carattere di queir in- 
dividuo, non può essere trasformato senza che ne sia trasfor- 
mato l'individuo stesso. 

Il Bizzozero ha chiamato la cellula gangliare t elemento 
perpetuo i , elemento cioè che non subisce nello sviluppo 
deirorganismo le metamorfosi e le sostituzioni dei comuni 
tessuti, ma rimane costante ed immutato per tutta la vita, 
costituendo il principale fattore dell'individualità di queiror- 
ganismo. 
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Spiegazione della Tavola,. 



Pie. I. ^ Sezione di midollo dorsale di un embrione di pollo di 6 
giorni. — Neoroblasti a protoplasma granaloao, uniforme. — Fi- 
gare cariocinetiche nello strato adiacente al vano centrale. — Set* 
tile strato reticolare esterno (sostansa bianca). 

Fie. 2. — Sezione di midollo lombare di embrione di pollo di 7 giorni, 
— Neoroblasti piccoli, nnmerosi, granulosi verso il centro, neuro- 
blasti più radi, più grossi, nucleati, alla periferia; gruppo di ele- 
menti in via di formazione in corrispondenza delPapice del corno 
anteriore. — Figure cariocineticbe e. s. — Strato reticolare esterno 
ampliato. 

Fie. 3. — a, Elemento nervoso sezionato tangenzialmente al nucleo, 
fr, Elemento nervoso sezionato lungo la linea mediana. 

Fie. 4. — Elementi nervosi in via di formazione con protoplasma avvol* 
gente soltanto porzione del neuroblasta. 

Fie. 5. — a, Elementi nervosi in via di formazione compresi in un* unica 
massa protoplasmatica. 

b, Protoplasma raccolto nel vano limitato da più neuroblasti 
vicini. 

Fie. 6. — Elementi giovanissimi, provveduti di scarsissima quantità di 
protoplasma. 

Fie. 7. — Elementi più adulti con protoplasma tendente a concentrami 
in alcuni punti periferici. 

Fie. 8. — Elementi di un midollo di 11 giorni con protoplasma asimme- 
trico e striato. 

Fie. 9. — Elementi di un midollo di 22 giorni. — Distribuzione iniziale 
della sostanza cromatica in ammassi fusiformi a struttura gra- 
nulare. 

Fie. 10. — Elementi quasi adulti intensamente colorati. — Sostanza cro- 
matica segmentata. 

Fie. 11.— Elementi adulti con segmentazione completa della sostanza 
cromatica. 

Fie. 12. — Elementi ad evidente struttura fibrillare. 

Fie. 13. — a. Elemento multipolare sezionato in corrispondenza di un 
suo proluDgamento. — Coincidenza della struttura granulare colla 
fusata. 
6, Elementi bipolari sezionati di traverso. 
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ARCHIVIO PER LR SCIRXZK llKmCUR. — Voi. XXIII. N. 7. 



Laboratorii della Sanità Pubblica 
diretti dai Prof. B. Qotio 



IL CONTROLLO DEL VACCD^O 

MEDIANTE LE INOCULAZIONI CORNEALI (l) 



psm tL 



Dotu 0. OORINI 



Valutando i vantaggi economici e tecnici che potevano de- 
rivare dairimpiego di animali di piccola taglia per il con- 
trollo del vaccino, e ricordando d'altra parte le note ricerche 
del Ouarnieri (confermate poi da molti altri autori) (2) 
sopra Tinfezione vaccinica provocata nella cornea di animali 
recettivi e segnatamente del coniglio, ho studiato se ed a 
quali condizioni fosse possibile, per lo scopo sopraddetto, ri- 
correre alle inoculazioni corneali nel coniglio, invece ohe alle 
ioocnlazioni cutanee sulle vitelle, come generalmente si pratica 
oggidì. 

Furono adoperati da vari autori, e io stesso esperimentai 
anohe altri animali di focile maneggio, come le cavie e i polli; 
ma si dimostrarono preferibili i conigli, perchè hanno occhi 



(1) NB. In an lavoro, che ò in corao di pubblicasione, tarcinno iilu- 
atrata le mie ricerche aotto il riguardo paramente scientifico, come eoo» 
triboto alla qoeetione deiresiologia del vaccino. 

(2) Boasalino, Glarke, Del Banco e Hackel, Ferroni e Maa- 
lari, Konrloff, Monti, Pfeiffer L., Pfeiffer E., Salmon, Siche- 
rer, Voigt, Wssielewaki. 
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più grandi, più resistenti e più facilmente fissabili per le ino- 
culazioni, e in fine più facilmente enucleabili per le indagini 
microscopiche. 

Riguardo alla località di innesto, la cornea presenta sopra 
altre parti del corpo (cute, mucose) due grandi vantaggi: 
quello di essere maggiormente protetta e proteggibile dalle 
contaminazioni esterne (in tutte le numerose esperienze in 
bianco che ebbi occasione di eseguire, non mi è mai occorso 
un caso di inquinamento); e quello di non presentare troppo 
precoci fooolaj di infiltrazione leucocitaria, cosicché è reso 
possibile lo studio. delle manifestazioni iniziali del processo 
patologico, prima che i punti di infezione siano invasi dalle 
cellule migranti. Giova a questo proposito ricordare le pre- 
cauzioni che si debbono avere nel praticare le inoculazioni, 
giusta le norme dettate dallo stesso Guarnì eri. 

Con un piccolo ago lanceolato (ago da cataratta) molto ta- 
gliente e sterilizzato in acqua bollente, si pratica nelle parti 

r 

centrali della cornea, il più superficialmente possibile, tenendo 
il piano della lancetta tangente alla curva corneale, una pun- 
tura in modo da sollevare un piccolissimo lembo di epitelio; 
nella specie di tasca cosiffatta si introduce nuovamente Tago 
caricato del materiale da inoculare. 

(Limitandosi a fare delle semplici punture con un ago ordi- 
nario, si corre rischio che Taumentata secrezione lacrimale 
asporti il materiale d'innesto). 

È bene incidere nelle parti centrali della cornea, cioè lon- 
tano dai vasi corneali, e non penetrare troppo profondamente 
nel connettivo corneale, allo scopo di ritardare Tafflusso dei 
leucociti; e di circoscrivere al possibile Tirritazione airepi- 
telio anteriore, non complicando cosi le lesioni di quest'ultimo. 

Sono note le alterazioni macroscopiche e microscopiche che 
produce il vaccino genuino innestato neirepitelio corneale 
anteriore. 

Tralasciando i minuti particolari, per i quali mi riporto alla 
descrizione data dal Guarnieri, io reputo conveniente per il 
caso attuale, in base a quanto ho potuto verificare io stesso 
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nel corso delle mie esperienze, di riassumere come segue le 
suddette alterazioni in ciò che esse presentano di più carat- 
teristico: 

Alterazioni macroscopiche, — 24 oro dopo Tinnesto: nel 
ponto di innesto, osservasi ispessimento deirepitelio che appare 
leggermente sollevato. 

2.24 ore dopo Tinnesto: prominenza più marcata. 
3.24 ore dopo Tinnesto: ulceretta con leggero opacamente 
della cornea circostante. 

Caratteristica è l'assenza di qualunque fenomeno di reazione' 
infiammatoria locale, nei primi tre giorni (se si eccettui il 
leggerissimo e limitatissimo opacamente corneale). — Bene 
spesso le suddette alterazioni sono cosi di lieve conto, che oc- 
corre armare rocchio di lente ingrandente ed osservare molto 
attentamente. 

Alterazioni microscopiche (1). — Talora già dopo 24 ore, 
ma di solito in un periodo di tempo fra 2.24 e 3«24 ore dal- 
l'innesto, nelle adiacenze della lesione di continuo, osservasi 
iperplasia deirepitelio e la presenza di corpiccioli di varia 
forma, circondati per lo più da un alone chiaro, che stanno 
in numero di uno, due e talvolta più, entro quasi tutte le 
cellule dell'epitelio anteriore nella località corrispondente alla 
lesione, e bene spesso spingono da un lato o deprimono il 
nucleo di esse, deformandolo in varia guisa. Questi corpiccioli, 
difficilmente visibili allo stato fresco, non colorati, in causa 
delia torbidezza e opacità del protoplasma cellulare, sono in- 
vece molto facili a ravvisarsi nei preparati colorati per la loro 
spiccata oolorabilità. 

Parecchi sono i processi indicati dagli autori per mettere 
in evidenza i corpiccioli endocellulari ; molto semplice ed op- 
portuno, pel caso nostro, mi è sembrato quello adottato da 
Ouarnieri e da Per reni e Massari, cioè fissazione delle 



(1) Come dimostrerò Della seconda memoria, le alterazioni microscopiche 
dell'epitelio corneale non si limitano solamente ai noti corpiccioli endo- 
oellnlariy ma questi però costituiscono il reperto più costante. 
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cornee in aublimato aoido e colorazione in ematossilina De- 
lafield. 

Ecco il metodo ohe ho seguito per il controllo mioroscopioo: 

Appena ucciso il coniglio con un colpo sulla nuca, si eaci- 
dono le cornee o, meglio, le porzioni dì cornea dove esiste la 
lesione, badando a non imbrattarle di sangue, e le si immergono 
subito per mezz^ora nella seguente soluzione flssatrica: 

Acqua distillata gr. 100 

Sublimato corrosivo • 20 

Cloruro sodico » 3 

Aoido acetico i 3 

Poscia i pezzi vengono lavati ripetutamente in acqua stil- 
lata per mezz^ora, passati successivamente in alcool a 70^ 
iodato per 24 ore, in alcool a 70^ per 2 giorni, in ematossilina 
Delafield per 24 ore, in alcool a 70* acidulato con acido acetico 
per 24 ore, e da ultimo nella serie progressiva degli alcool per 
essere inclusi in paraffina e sezionati. 

Questo processo richiede, come si vede, almeno otto giorni 
per la sua esecuzione. 

Desiderando abbreviare il controllo microscopico, io ho tro- 
vato che si può farlo osservando direttamente a fresco dei 
brandelli di epitelio raschiati dalla superficie della cornea e 
dissociati in soluzione fisiologica di cloruro sodico, tinta con 
saffranina. 

Con questo metodo, che si può chiamare del raschiamento^ 
i corpiccioli endocellulari appariscono nettamente distinti , 
specialmente nelle cellule isolate e nei gruppi cellulari uni- 
stratificati e specialmente poi per chi ha già rocchio abituato 
a vedere i detti corpiccioli nelle sezioni. Per cui, con3iderato 
il notevole risparmio di tempo che con esso metodo si rag- 
giunge, io credo di poterlo consigliare in tutti 1 casi, ricorrendo 
al metodo delle sezioni soltanto per maggior garanzia, quando 
Tosservazione a fresco lasciasse qualche dubbio o riuscisse 
negativa. 

Dopo essermi, per cosi dire, famìgliarizzato, con ripetute 
prove colle suddette alterazioni, mi sono domandato se e come 
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esse potessero fornire criteri per g^iudicare la bontà di un 
vaccino. 

iTaedni da me esperimentati sono 22; e gli animali inoonlati 
sommano a d5, e quindi le cornee innestate a (65 X 2) 130» di 
cui 104 esaminate anche al miorosoopio. 



Le qoalità ohe noi dobbiamo controllare in un vaccino sono 
due: la puressa e reflSoacia. 

Pnrezsa. -— Riguardo alla purezza, gli studi fondamentali 
eseguiti in questi ultimi anni neìVlnstitut fùr InfectionS" 
Kranhheiten di Berli no, da una Commissione Ministeriale 
nominata ad hoc (1), e ripetuti poi nel Kàiserliche Gesund- 
heitsamt di Berlino (2) e altrove (3), hanno valso a sedare gli 
allarmi suscitati da Landmann, Paul ed altri circa i pe- 
ricoli della vaccinazione animale, ponendo in sodo i seguenti 
dae fatti : 

^ Ohe sebbene, con tutte le possibili cautele (impiego di 
semente sterile, inoculazione dorsale delle vitelle, uso di di- 
sinfettanti energici, ecc.) non si riesca ad ottenere vaccino 
animale privo e nemmeno povero di germi estranei, tuttavia 
nei vaccini preparati colle dovute pratiche di pulizia e di 
asepsi non si contengono bacteri patogeni (non esclusi i te- 
muti streptococchi della risipola), o al più, e solo eccezio- 
nalmente, una tenue quantità di stafilococchi piogeni che, 
quantunque si dimostrino patogeni per gli animali da esperi- 



(l)Fro8ch,l. e. La Commissione era composta dai professori Schmid t- 
mann, R. Koeh, R. Pfeiffer, Prosoh, e da trs direttori di Istituti 
nednogeni, i dottori Preyer, Sehnli • Vanselow. Beai esaminarono 
82 campioni di vaccino provenienti dagli otto Istituti Vaccinogeni Prns- 
liani. 

(2) Deelemann, 1. e. Esaminò 39 campioni di vaccini provenienti da 
tutti i Vaccinogeni della Germania, esclusi i Prussiani. 

(3) Migola, Kirchner, Dreyer, Ascher e Sjmanski (1. e.) esa- 
minarono rispettivamente i] vaccino dei Vaccinogeni di Karlsmhe, di 
Hannover (18 campioni), di Darmstadt (28 campioni, appartenenti a dae 
tonate: 1896 e 1897) e di KOnigsberg. 
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mento, sono ben lungi dal possedere la virulenza di quelli 
che si riscontrano nei furuncoli, flemmoni e ascessi deiruomo, 
cosicché non v'è ragione di attribuir loro i fenomeni flogistici 
che complicano talvolta le vaccinazioni. 

2* Che (come ha già dimostrato Leoni fin dal 1890) colia 
conservazione in glicerina, il vaccino si purifica dei germi 
estranei; e ciò in una misura e con una rapidità che sono 
proporzionali alla quantità e qualità deirinquinazione, alla 
quantità di glicerina, e alla durata della sua azione, vale a 
dire airetà del vaccino. 



Orbene, entrambi questi fatti io ho potuto confermare colle 
inoculazioni corneali. 

Nelle mie esperienze mi sono quasi sempre valso di vaccini 
che erano preparati da me stesso nei Laboratori della Sanità 
Pubblica o alla cui preparazione io avevo potuto tener dietro 
nell'Istituto Vaccinogeno del Municipio di Roma(l). — Soltanto 
sei vaccini sopra 22, mi pervennero già preparati. 

Il sistema di preparazione, uguale in tutti i casi, non pre- 
sentava niente di specialmente ricercato; esso era improntato 
alle più semplici norme di pulizia e di asepsi, che si compen- 
diano nelle pratiche seguenti: 

rasatura della superficie ventrale della vitella — lavagrgio 
con acqua e sapone — lavaggio e disinfezione meccanica con 
acqua sterilizzata e batufibli sterilizzati — innesto con se- 
mente conservata da diverso tempo in glicerina e strumenti 
sterilizzati — applicazione alla vitella di un grembiale pulito, 
da rimutarsi ogni giorno durante lo sviluppo delle pustole — 
lavaggio con acqua e batufibli sterilizzati, prima della rac- 
colta — raccolta per raschiamento (al 6*-7® giorno) — tritu- 
razione (In mortaio di porcellana) e setacciamento in recipiente 



(1) Rendo sentite grazie per la cortese ospitalità e per la generosa con- 
cessione di materiale alKegregio doti, Leonardo Valentini, veterinario co- 
manale, che con tanta competenza dirige il detto Istituto. 
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e con stramenti sterilizzati con aggiunta del 50 ^o circa di 
glicerina neutra Price sterilizzata, suddivisione in tubetti o 
in vasetti sterilizzati, ricolmi, chiusi e paraffinati, mantenuti 
al riparo dalla luce e in refrigerante alla temperatura del- 
l'acqua Marcia corrente. 

La suddivisione era fatta allo scopo di poter sempre adope- 
rare un tubetto o vasetto di vaccino nuovo per ogni esperienza, 
conoscendosi Tinfluenza dannosa dei ripetuti contatti coH'aria 
esterna (Freyer). 

Neiresporre i risultati delle mie esperienze indico con: 
normale Talterazione macroscopica tipica prodotta dal 
vaccino genuino, come è stata descritta più sopra; in essa, 
ripeto, è caratteristica l'assenza di fenomeni di reazione in- 
fiammatoria locale nei primi tre giorni^ se si eccettui un 
leggerissimo intorbidamento corneale circoscritto attorno al- 
l' olceretta verso la fine del terzo giorno (3.24). 

Questo fatto fu da me verificato costante, anche quando 
inoculavo vaccini presi direttamente dalla vitella, dal pro- 
fondo delle pustole, vaccini cioè nella condizione di massima 
purezza, ma altresì di massima concentrazione e attività. 

(Noto, per incidenza, che una simile prova non è mai stata 
£atta da nessuno dei precedenti esperimentatori). 

Insisto però sulla circ<yitanza dei primi tre giorni^ giacché, 
dopo questo tempo, almeno quattro o cinque giorni dallMn- 
nesto, anche con vaccini discretamente purificati, specialmente 
se rincisione corneale è penetrata alquanto addentro nel con- 
nettivo corneale, si può avere un approfondamento deiruloe- 
raziooe con formazione di lembetti necrotici, discreto e diffuso 
opacamente della cornea, arrossamento della congiuntiva e 
talvolta persino ipopfon nella camera anteriore, come osserva- 
rono anche Ouarnierì e Sicherer. 

Parlo invece di reazione quando, entro i primi tre giorni, 
compaiono manifesti fenomeni infiammatori consistenti : 

a) per la reazione forte, in cheratiti e congiuntiviti pre- 
coci (entro 24 ore) intense e durature, abbondante lagrimazione, 
cisposità, fotofobia e ipopion nella camera anteriore^ talora 
anche panoftalmite ; 
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&) per la reazione mediocre^ leggera e leggerissima^ in 
opacamenti corneali e iniezioni congiantivali più o meno ae- 
centaate, che compaiono tardivamente (in seconda, terza gior- 
nata) o che svaniscono in 24-48 ore, e che non sono accompa- 
gnate da ipopion. 

Coirinocnlazione corneale di cultore pnre di stafilococchi 
piogeni a diverso grado di virulenza (1) e di bacteri aaprofiti, 
isolati dai vaccini stessi, ho potuto verificare che la reazione 
forte corrisponde a un dipresso airalterazione causata dagli 
stafilococchi virulenti, quale è già stata descritta da Leber; 
mentre le reazioni mediocri e leggere si possono ascrivere o 
a piogeni attenuati, oppure a saprofita 

Vogliasi però considerare che, per le inoculazioni corneali 
coi singoli bacteri, io mi sono messo nelle condizioni più sfa- 
vorevoli, valendomi di culture pure di 24-48 ore su agar a 37^* 
laonde è lecito inferire che, specialmente quando trattasi di 
piogeni attenuati o di saprofiti, perchè un vaccino dia un 
certo grado di reazione infiammatoria, bisognerà che ne con- 
tenga un numero ragguardevole, avuto riguardo alla minima 
quantità di materiale ohe si impiega nelle inoculazioni corneali. 

A questo proposito, mi preme dire che, nelle mie esperienze, 
mi preoccupai, nei limiti del possibile, di inoculare sempre la 
medesima quantità di vaccino; giacobè, se ciò non ha impor- 
tanza sulla produzione di fenomeni infiammatori quando si 
impieghi vaccino genuino (come ho potuto convincermi nelle 
prove ftitte col materiale preso direttamente dal profondo 
delle pustole), Tacquista evidentemente quando si usano, come 
di solito, vaccini impuri. (Di ciò bisognerà tener conto, come 
vedremo, nel giudicare ì vaccini a seconda della loro di- 
luzione). 



(1) La vìrulensa degli stafilococchi piogeni era assaggiata sui conigli 
coirioocolazione sottocotanea di 1 e. e. di brodo-cQltQra di 24 ora a 37«. 
La morte dell^aDÌmale con reperto di stafilococchi negli organi segnava 
una forte virulenza; la sopravvivenza con arrossamento, infiltrazione e 
sappurazione locali, più o meno accentuate, indicava una attenuazione di 
diverso grado. 



r 
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Ora, dalle mie esperienze risulta che con sei vaccini inocu- 
lati in 20 cornee o subito dopo la raccolta o dopo sole 24 ore 
dalla raccolta, e quindi assai ricchi di germi estranei (come 
potei rilevare dalle piatte in agar glicerinato), non si ebbe 
nessun caso di reazione forte, e soltanto otto di reazione me- 
diocre ; per lo più essi diedero reazione leggera o leggerissima 
e perfino quattro esiti aflbtto normali. 

Reazione forte fu riscontrata soltanto in due casi: 
^ in un vaccino di quattro giorni, che però in seguito 
mostrò di purificarsi abbastanza rapidamente (verso la quinta 
settimana) ; 

2* in un vaccino, il quale mentre a sole 24 ore di età 
diede a divedere di essere fra ì meno impuri (reazione leggera 
in tre occhi ed esito normale in un occhio), ne; giorni suc- 
cessivi subì un notevole deterioramento per manifesto processo 
putrefatti vo. 

Tutto ciò sta dunque a comprovAre la relativa purezza e 
segnatamente la rarità e scarsezza di piogeni virulenti nel 
vaccino preparato lege artis. E sta a provare altresì che quel 
grado di impurità, che possiamo chiamare inevitabile e quindi 
compatibile nel vaccino, non è tale da disturbare il decorso 
delle alterazioni vacciniche macroscopiche. 



Riguardo al secondo fatto, cioè all'azione purificatrice della 
glicerina, essa risultò dalPintensità progressivamente decre- 
scente dei fenomeni reattivi che si ottennero inoculando il 
medesimo vaccino a diversa distanza di tempo dalla raccolta. 
Questa prova venne ripetuta sopra nove vaccini; in uno solo 
riuscì, come già dissi sfavorevole; in tutti gli altri, e segna- 
tamente in un vaccino che fu controllato undici volte (fra 24 
ore e 160 giorni di età), razione depuratrice emerse colla 
massima evidenza. Questa depurazione in alcuni si manifestò 
con estrema rapidità (in un vaccino si può dire in 24 ore), in 
altri procedette con discreta lentezza, la purificazione com- 
pleta non ritardò però mai al di là di 50-60 giorni. Ciò si 
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accorda colle osservazioni fatte da Leoni e nella magjpo- 
ranza degli Istituti Vaccinogeni stranieri, che assegnano un 
termine variabile da 4 ad 8 settimane alla purificazione del 
vaccino preparato con una proporzione media di glicerina. La 
diversa celerità di purificazione, data l'eguale proporzione di 
glicerina e Teguale metodo adoperato nella preparazione di 
tutti i miei vaccini, deve evidentemente ascriversi alla diversa 
quantità e qualità dei germi estranei contenuti nelle varie 
linfe. 

Fra i più resistenti figurano gli stafilococchi piogeni (aurei» 
e albus)^ ì quali però si attenuano in breve tempo (in uno 
dermici vaccini in 15 giorni; secondo Deelemann al più 
tardi in 30 giorni), dopo di che essi possono essere equiparati 
agli ordinari cocchi epifiti della cute (Bizzozero, Bordoni- 
Uffreduzzi, Maggiora). Ancora più tenaci mi risultarono 
i bacilli cosidetti della xerosi o pseudo-difterici^ che trovai 
pressoché costanti e numerosi in tutti i vaccini, e che hanno 
caratteri morfologici e culturali simili a quelli del B. difte- 
rico; ultimi a scomparire sono, naturalmente, i baoteri spo- 
rigeni, appartenenti alle classi del bacillo subtiiis^ del bacillo 
delle patate, ecc. Fra i meno resistenti notai i bacilli coli e 
certi bacillini corti, ohe si possono chiamare pseudo-strepto- 
cocchi perchè danno colonie superficiali in agar glicerinato 
simili a quelle degli streptococchi, dai quali però si differen- 
ziano facilmente nelle culture in brodo, intorbidando questo 
uniformemente. 

Questa è la flora microbica che riscontrai prevalente nelle 
culture allestite, secondo Tetà del vaccino, con una o più anse 
di materiale disseminato su piatte di agar glicerinato tenute 
a 35-37*; restano così trascurate le specie microbiche che si 
sviluppano soltanto a bassa temperatura (volgari saprofiti del- 
Tarìa) e le anaerobie ; tuttavia è degna di nota la uniformità 
della suddetta flora con quella osservata dagli altri Autori (e 
specialmente dalla Commissione Tedesca e da Deelemann) in 
vaccini di svariatissima provenienza (V. le note 1,2,'3, a pag. 5); 
e sopratutto notevole è la esclusione degli streptococchi pio- 
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g;em, contrariamente a quanto conduoevano a pensare le con- 
dasioni pessimiste di alcuni ricercatori, talché era stato pro- 
posto di controllare il vaccino con inoculazioni sull'orecchio 
del coniglio per la prova della risipola (1). 



Ha se tutti questi risultati confortanti valgono a sedare le 
nostre apprensioni circa la pericolosità del vaccino animale, 
e a moderare le nostre esigenze circa la sua purezza, non 
devono precluderci Taspirazione ad una linfa animale il più 
possibilmente pura, né esonerarci dalle cure e dalle respon- 
sabilità nella preparazione della linfa stessa, e tanto meno 
quindi rallentare la vigilanza delle autorità sanitarie sull'in- 
dirizzo tecnico degli Istituti Vaccinogeni, é sulla competenza 
di chi li dirige. 

Su questo punto anzi si può affermare che i nuovi studi 
autorizzano ad essere sempre più rigorosi, imperocché essi, 
mentre hanno ammesso inevitabile una certa inquinazione del 
vaccino, hanno altresì riconosciuto che essa proviene esclu- 
sivamente dalVestemOj dacché le pustole giovani, non ancora 
rotte, sono per sé stesse sterili» 

Anche questo fatto di capitale importanza per Teziologia 
del vaccino, poiché sta a provare come la formazione delle 
pustole vacciniche sia indipendehte dairinfluenza di bacteri 
coltivabili, io ho potuto accertare colle inoculazioni corneali, 
prendendo la lin£a genuina direttamente dalle pustole intatte 
della vitella, prima della raccolta. 

Questa esperienza ebbi campo di ripeterla sopra sette vi- 
telle, innestando 24 cornee. Orbene, tranne un caso di reazione 
infiammatoria leggera, in cui il materiale fu preso delibera- 
tamente dalla superficie non lavata della pustola, per fare un 
confronto colla parte profonda della medesima, in tutti gli 
altri casi ebbi esito normale ; aggiungasi che in quattro casi 



;i) Pfeiffer L., Zsitsch, f. Hyg,, III, 1888, pag. 206. — Vedi anch6 
Abbi, 1. e. 
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le pustole subirono in precedenza soltanto una semplice lava- 
tura superficiale con acqua sterilizzata, e non un vero raschia- 
mento, come negli altri casi, in cui mi interessava proprio 
di attingere il materiale d'innesto dalla parte profonda della 
pustola. Ora se si paragonano questi esiti normali colle rea- 
zioni più o meno pronunciate che si ottengono coi medesimi 
vaccini dopo la raccolta non si può a meno di ravvisare in ciò 
una conferma della sterilità originaria della linfa, sterilità 
che non è compromessa dal contenuto bacterico della semente 
(ricordo che io mi sono valso talora di sementi discretamente 
fresche, e quindi ancora molto inquinate). I germi estranei 
stanno dunque semplicemente alla superficie deirepidermide 
e, insieme agli elementi di questa, entrano nella lipfa quando 
la si raccoglie; esdi possono anche penetrare in precedenza 
neirinterno delle pustole, quando queste si siano rotte. 

Restano così additate una serie di precauzioni, le quali 
possono servire, se non ad impedire IMnquinazione, certo a 
ridurla al minimum possibile. 

Già a questo intento si sono rivolti gli sforzi di Schuiz, 
Paul e della Commissione Tedesca stessa e tutti ottennero i 
migliori risultati accoppiando un'accurata toilette della pelle 
con un'opportuna fasciatura protettrice. 
Buone pratiche saranno pure quelle: 

1^ di seminare sulle parti della pelle meno provviste di 
peli (parte bassa della pancia); 

2* di circoscrivere la seminagione a quel tratto di cute 
che può essere efficacemente protetta colla fasciatura o col 
bendaggio; 

3"* di fare incisioni lineari (anziché a croce o di altra 
foggia), cosi da potere, nella raccolta, raschiare limitata- 
mente le pustole risparmiando al possibile Tepidermide cir- 
costante; 

4® di procedere alla raccolta prima ohe le pustole si 
rompano ; 

5"* di ripulire e lavare accuratamente il campo di opera- 
zione, compresa la superficie delle pustole, prima della rac- 
colta, ecc. 



13 IL' CONTROLLO DBL VACCINO, KGO. 139 

Non sì parli poi dell'uso di strumenti e recipienti sterilizzati 
e deirimpiego di tutte quelle pratiche che sono .oramai rico- 
nosciute necessarie per mettersi al riparo dalle contaminazioni 
esterne, e che dovranno essere sempre osservate in tutti i 
trattamenti della linfa. 

Ma anche Fazione purificatrice della g^lioerina non è cosi 
illimitata e incondizionata da coosiderarla un rimedio infal- 
libile in ogni caso, una salvaguardia contro ogni sorta di 
impurità e contro la trascuranza del preparatore. Essa pure 
è subordinata alla quantità e qualità dei germi inquinanti, 
alla proporzione della glicerina adoperata, alla temperatura 
di conservazione, alla suddivisione della linfa, alla esclusione 
deiraria e ad altre circostanze non ben determinate. 

Cosi si spiega come, a seconda dei casi, una medesima specie 
bacterica possa soccombere in termini di tempo molto diversi 
nella linfa conservata; per gli stafilococchi piogeni, ad es., 
Higula assegna una vitalità di non oltre tre settimane, 
Deelemann di un mese circa, Paul invece li trovò ancora 
attivi in una linfia di 4 mesi e Dreyer in una linTa di 7 mesi. 

Così si spiega anche che, pur seguendo sempre il medesimo 
processo di preparazione, si abbiano talora, per un errore ac- 
cidentale o per cause non bene afferrabili, a lamentare degli 
insuccessi. Ricordo a questo proposito, il caso di uno de' miei 
vaccini che andò incontro a putrefazione; ricordo pure che 
Deelemann, sopra 89 vaccini provenienti dagli Istituti Vac- 
cinogeni Governativi di Germania, ne trovò uno che colla 
conservazione in glicerina si andò arricchendo anziché impo- 
verendo di germi. 



Per tutti questi motivi, non mi sembra pratica accettabile 
quella di adottare una durata di conservazione costante per 
tutti i vaccini, ancorché limitatamente ad ogni singolo Vac- 
cinogeno, prima di licenziarli al servizio del pubblico, come 
8i usa fare in molti Istituti di Germania. 

Più ragionato invece appare il sistema di Paul, deiristituto 



140 Voi. XXIII. N. 7. — a aoum 14 

di Vienna, di sottoporre i vaccini ad un controllo bacteriolo- 
gico, liberai^do al pubblico soltanto quelli che hanno rag- 
giunto un dato grado di purezza (Paul assume come criteri 
di sufficiente purezza l'assenza di st. aureus e un contenuto 
bacterico di non oltre 50 germi per 0,01 grammo di linfa). 

Ma anche qui vi sono troppo elementi di incertezza, sia che 
il controllo si fondi sul numero dei germi, sia che si fondi 
sulla qualità dei germi, nel quale ultimo caso bisognerebbe 
aggiungere anche la prova della virulenza dei bacteri trovati. 

Infatti, riguardo al numero dei germi, basterà che io rife- 
risca il caso pratico a me occorso di un vaccino contenente 
33,833 germi per grammo che alle inoculazioni corneali rispose 
in modo del tutto normale, mentre un altro vaccino contenente 
soltanto 8,862 germi per grammo provocò un discreto grado 
di reazione infiammatoria. 

Riguardo poi alla qualità dei germi, basterà ricordare che 
per l'appunto i cocchi piogeni, assunti da Paul come uo in- 
dizio di insufficiente purezza, si mantengono a lungo nella 
glicerina, ma che altresì essi vi si attenuano fino a diventare 
del tutto innocui. 

Sarebbe quindi ingiusto tanto lo scartare un vaccino perchè 
contiene un numero ragguardevole di germi banali, quanto 
lo scartarlo perchè contiene dei piogeni avirulenti. 

Pertanto, riservando naturalmente airesaine bacterioscopico 
il compito di svelare, in casi speciali, l'esistenza di determi- 
nate inquinazioni, parmi che, in via ordinaria, un giudizio 
più decisivo, più largo, e insieme più spedito ci venga offerto 
dal controllo fisiologico, eseguito sulla cornea del coniglio, a 
preferenza di altro animale o di altra parte del corpo, per le 
ragioni esposte dapprincipio e per i vantaggi che più sotto 
farò rilevare. 

Questo controllo (è bene tenerlo presente) verrebbe fatto non 
già per giudicare la nocevolezza del vaccino, sapendosi ormai 
che anche vaccini quantitativamente impuri possono riuscire 
del tutto innocui e sapendosi d'altra parte che la virulenza 
dei piogeni, come in generale di ogni germe patogeno, è 
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sempre subordinata alla Bpecie animale sulla quale essa viene 
sflsaergiata, per cui non è lecito assorgere senz'altro dagli 
animali di esperimento all'uomo; sibbene il controllo flsiolo- 
gìGO verrebbe eseguito per riscontrare se nella preparaeione 
del vaccino vi furouo inquinazioni anormali, eccezionali, e se 
la pnrificazione in glicerina procede regolarmente. 

Per spiegarmi meglio» Timpurezza per tal modo constatata 
nel vaccino avrebbe un significato semplicemente indiziale, 
come lo hanno gli acidi nitroso e nitrico rispetto all'acqua 
potabile. 

Ed anche sotto questo punto di vista, il giudizio può essere 
dato senza timore di riuscir troppo severi, giacché, come ho 
già fatto notare, quel grado di impurità che possiamo chia- 
mare inevitabile, e quindi compatibile, nel vaccino, per quanto 
fresco questo sia, o è del tutto senza influenza sul decorso 
delle alterazioni vacciniche, o,al più, le accompagna di qualche 
trascurabile fenomeno di reazione infiammatoria da parte della 
cornea o della congiuntiva. 

Laonde, in base alle moderne cognizioni circa le impurità 
compatibili del vaccino ed in base alle mie esperienze, io non 
esiterei a dichiarare eccessivamente inquinato o malamente 
conservato (ripeto, non nocivo, né pericoloso) un vaccino che, 
specialmente dopo un certo tempo, per quanto breve, di con- 
servatione in glicerina, provocasse una reazione infiammatoria 
forte (con tpopion in 24-48 ore) oppure che dopo 7-8 settimane 
di conservazione non desse ancora esito normale tipicq alle 
inoculazioni corneali. 

Parimenti, volendo assicurare una linfa uniforme e priva 
di ogni sospetto, si potrebbe stabilire, negli Istituti Vaccino- 
geni, di adoperare soltanto vaccini che alle inoculazioni cor- 
neali rispondessero con esito normale. 

Qaesti controlli acquistano naturalmente maggiore impor- 
tanza e sicurezza quando vengano eseguiti sopra un certo 
numero di conigli (il che vedremo essere molto opportuno 
anche per provare ref9cacia della linfa). 

Nelle mie esperienze ho notato infatti che non sempre le 
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cornee trattate col medesimo vaccino rispondono tutte egual- 
mente; ciò può trovar spiegazione in una insufficiente omo- 
geneità della linfa, causata da imperfetta triturazione del 
materiale raccolto, il che costituisce pure un difetto di prepa- 
razione; come anche può dipendere dalla diversa ampiezza e 
profondità della incisione corneale, dalla diversa quantità di 
vaccino innestato, nonché dalle differenze individuali degli 
animali adoperati. 

É bene però soggiungere subito che questi divari sono di 
poco conto, si che essi, mentre consigliano bensì di usare un 
certo numero di inoculazioni per ogni saggio, non possono 
influire sui giudizio circa la purezza dei vaccini* 

Questo giudizio deve variare evidentemente a seconda del- 
l'età del vaccino, ed anche a seconda della diluzione (pro- 
porzione di glicerina o d'altro menstruo del vaccino) per non 
correre rischio di esser troppo severi con linfe molto concen- 
trate, troppo indulgenti con linfe molto diluite. 

Efficacia. — Per questa, mi accorsi ben presto, che non 
possono servire le lesioni macroscopiche della cornea innestata. 
Esse infatti non bastano evidentemente quando il vaccino è 
impuro, perchè si possono avere alterazioni troppo complesse. 
Ma non bastano nemmeno quando il vaccino è puro, perchè, 
come io ebbi occasione di verificare con esperienze ad hoc^ 
Talterazione macroscopica da esso prodotta è talora cosi insi- 
gnificante e difficile ad afferrare ad occhio nudo od anche 
armato di lente d'ingrandimento, che non si distingue da 
quella che si ottiene coirinoculazione di glicerina sterilizzata, 
di vaccino inattivo, o di alcuni bacteri saprofiti, od anche 
colla semplice incisione della cornea con ago sterilizzato. Ciò 
ben si comprende quando si consideri che ogni qualvolta si 
produce una lesione della cornea, si effettua uno spostamento 
(e fors'anco una neoformazione) di cellule epiteliali^ le quali, 
staccandosi dalle labbra della ferita, vanno a tappezzare ed 
a riempire la ferita stessa, cagionando quindi delle irregola- 
rità, dei rilievi e degli avvallamenti, sulla superficie della 
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cornea (1), senza pensare alla poBsibilitè di .scollamenti epite- 
liali provocati dairìncisione, per cui si abbia la caduta di 
parte deM'epitelio anteriore, simulante un'ulcerazione. 

Per valutare Fattività del vaccino, converrà adunque inter- 
rogare le alterazioni microscopiche àelVepiteììo corneale an- 
teriore, seguendo la tecnica che esposi dapprincipio. 

Anche qui però, come a proposito delle lesioni macrosco- 
piche, bisogna vedere se le impurità del vaccino non producano 
alterazioni tali da disturbare o impedire il riscontro delle le- 
sioni vacciniche. 

Dalle mìe esperienze risulta che, tranne in pochi casi di 
reazione infiammatoria molto forte, in cui si notava una 
estesa necrosi e caduta deirepitelio, in tutti gli altri casi fu 
sempre possibile riscontrare i classici corpiccioli endocellulari. 
Soltanto ho osservato in due oasi, in cui la reazione era un 
po' accentuata, che i corpiccioli erano più facilmente rintrac- 
ciabili alla retrocessione dei fenomeni infiammatori, ad es., 
al 4'''5'' giorno ; spesso però, anche in piena reazione, mal- 
grado un discreto distacco di epitelio, si osservarono dei bel- 
lissimi e numerosi corpiccioli, vuoi ai margini del difetto, 
vuoi nei lembi epiteliali scollati. Pertanto a me parrebbe rac- 
comandabile di inoculare tre conigli (cioè sei cornee) per ogni 
controllo, in modo da poter disporre, in tutti i casi^ di cornee 
di 3 X 24 ore, che, normalmente, è il periodo di massima 
formazione dei corpiccioli ; e, nei casi di reazione^ anche di 
cornee appartenenti al periodo di remissione deirinfiajnma- 
zione. Giova a questo proposito sapere ohe io ho potuto osser- 
vare i corpiccioli endocellulari anche in cornee di 8 giorni, 
e che Wasielewski li ravvisò ancora in cornee di 21 giorni. 



(1) V. Rantier, I. e. — e Schieck, Le, il quale, ne* suoi stodt sulla 
tobereoloai sperimentale della cornea de* conigli^ face pure esperienze 
colla semplice incisione corneale e coirinocniazione di inchiostro di china. 

Anche Bossalino ottenne^ colla sola glicerina, delle < pustole corneali 
le quali, fiate ad occhio nudo, potevano rassomigliare a quelle che comu- 
nemente si hanno in seguito alla inoculazione di pus ▼accinico » (I. e, 
pag. 282). 
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Io invece non li trovai più in cornee di 18 giorni. Siccome 
poi, come abbiamo visto, sopra un certo numero di cornee 
trattate con un medesimo vaccino impuro, ve ne hit spesso 
qualcuna che reagisce con minore intensità delle altre, così, 
per abbreviare il compito diagnostico, è consigliabile di sot- 
toporre, per le prime, alKesame microscopico quelle cornee in 
coi le lesioni macroscopiche apparvero meno gravi. 

Seguendo queste norme, io sono riuscito sempre e agevol- 
mente ad accertare Tattività anche in vaccini discretamente 
impuri. Che se poi un vaccino fosse tanto impuro da deter- 
minare in tutte le cornee innestate un forte ed esteso processo 
infiammatorio, rendendo impossibile il controllo microscopico, 
è superfluo preoccuparsi di accertarne V efficacia , poiché 
siamo già autorizzati a scartarlo per soverchio inquinamento. 

Gonvien notare da ultimo, che di quasi tutti 1 vaccini espe- 
rimentati, ho avuto campo, vuoi contemporaneamente alle 
inoculazioni corneali, vuoi in epoca posteriore, di constatare 
Tattecchimento sulle vitelle. 



Resta ora a trattare la questione se il reperto microscopico 
del vaccino sia realmente caratteristico, cioè non possa essere 
dato né andar confuso con quello dato da altri agenti. Una 
tale questione si impone dal momento che la scoperta di 
Guam ieri, pur essendo pienamente confermata da tutti gli 
esperimentatori, ha avuto ed ha tuttora una ben diversa in- 
terpretazione; secondo alcuni, i corpiccioli endocellulari do- 
vrebbero riguardarsi quali parassiti specifici del vaccino , 
denominati perciò da Guam ieri cytorictes vaccinae; se- 
condo altri , quali prodotti di una particolare alterazione 
cellulare che si può ottenere, sebbene in minor grado, anche 
irritando la cornea con agenti chimici (olio di croton, acido 
osmico). 

Di fronte ad un simile disparere, non ancora appianato, ed 
anzi recentemente vieppiù complicato da una terza opinione 
che assegnerebbe ai corpiccioli un'origine leucocitaria (Salmon), 
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era ben naturale che io mi preoocupassi innanzitutto di accer- 
tarmi se una alterazione microscopica simile a quella sopra- 
descritta fosse possibile di ottenere: a) colla sola glicerina, 
che è il menstruo più comune della linfa; b) coi principali 
bacteri che più frequentemente e più a lungo sono contenuti 
nel vaccino; e) col vaccino inattivo. Bsperimentai pertanto: 

a) con glicerina neutra Price, sterilizzata, sia pura (due 
conigli), sia diluita al 7s (tre conigli) e ad Va (^^ coniglio); 

V) con culture pure di stafilococchi saprofltici e piogeni 
attenuati (gli stafilococchi virulenti producono neorosi e caduta 
deirepitelio e rendono quindi impossibile il reperto microsco- 
pico), di B. coli^ di B. delle patate, di B. subtilis^ del sopran- 
Dominato pseudo-streptococco (un coniglio per ciascheduno) 
e del B. pseudo difterico (due conigli) tutti isolati dai singoli 
vaccini ; 

e) quanto al vaccino inattivo, non fidandomi di adoperare 
linfa diventata inattiva spontaneamente, pensai di valermi di 
vaccino fresco, di constatata attività, di cui una parte fu resa 
inefScace mediante riscaldamento in bagno maria a &y* C. 
per un'ora (due conigli), e un'altra parte mediante filtrazione 
attraverso candela Ghamberland, secondo le indicazioni di 
Schnlz e Weyl (due conigli). LMnefiScacia delle due porzioni 
di linfa, cosi trattate, fu controllata con abbondanti innesti 
sopra vitelle, le quali poi, inoculate con vaccino attivo, die* 
dero esito positivo. 

Orbene, con tutti questi materiali diversi, non ho mai os- 
servato un'alterazione microscopica deirepitelio corneale an- 
teriore che potesse simulare quella ottenuta coi vaccini attivi; 
ottenni per verità, in alcune sezioni, qualche corpicciolo endo- 
cellalare, non distinguibile da alcune forme meno tipiche dei 
cosidetti cytorictes^ ma cosi raro e solitario da non lasciar 
campo ad errori e nemmeno a semplici dubbi di diagnosi. 

Intendo ritornare su questo punto nel prossimo lavoro pu- 

# 

ramente scientifico; per ora mi basta di dichiarare, per gli 
scopi pratici della presente relazione, che, in base alle lesioni 
microscopiche, qualunque sia la natura e il significato che si 
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voglia loro attribuire, noi possiamo giudicare Tefflcacia di un 
vaccino. 

Vantaggi. — Resta pertanto accertata la possibilità di con- 
trollare il vaccino colle inoculazioni corneali nel coniglio. 
Vediamo ora quali siano i vantaggi che questo mezzo presenta 
sopra quello, fin qui generalmente adottato, delle inoculazioni 
cutanee sulle vitelle. 

I vantaggi economici e tecnici sono troppo evidenti per 
essere rilevati. Cosi pure è palese il vantaggio di poter con- 
trollare lo stato di purezza del vaccino; controllo che riesce 
molto difficile, per non dire impossibile, quando si esperimenta 
sulla cute delle vitelle, come di altri animali* Gli altri van- 
taggi si deducono facilmente dalle molteplici, notorie precau- 
zioni che bisogna osservare negli Istituti Vaccinogeni, vuoi 
riguardo alla prevenzione degli inquinamenti esterni, vuoi 
alla scelta delle giovenche vaccinifere (età, razza, stato di 
salute, ecc.)(l), vuoi riguardo alla stagione opportuna del- 
Tanno (inverno) (2), e più ancora dal fatto che, ad onta di 
tutte queste precauzioni, si hanno spesso a lamentare esiti 
spurii completamente negativi, dovuti verosimilmente a che, 
malgrado si procuri di scegliere bovine molto giovani, se ne 
incontrano di quelle che hanno già soffèrto vaccino spontaneo, 
per cui si dimostrano refrattarie ad una nuova infezione arti- 
ficiale. Per tutte queste ragioni, il controllo sulle vaccine 
espone ad errori e ad incertezze di diagnosi, mentre le ino- 
culazioni corneali nel coniglio, in base a quanto si può ar- 
guire dalle osservazioni dei numerosi Autori e mie, sono di 
riuscita certa e costante. 

Per conto mio, devo anzi dichiarare che già mi occorse di 
aver per le mani vaccini che al controllo sulla vitella rispc- 
sero deficientemente, in modo incerto, mentre alle inoculazioni 
corneali diedero esito nettamente positivo. 

E, notisi, che per gli innesti corneali si impiegano porzioni 



(1) Lajet, 1. e., p. 115. 

(2) Paul, 1. e, p. 169. 
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mioime di linfa, ancora inferiori a qaelle che si adoperano 
comonemente nelle vaccinazioni umane (1); per cui la prova 
deirefflcacìa mediante le inoculazioni corneali riesce assai 
squisita e rigorosa, potendosi scoprire non soltanto l'assoluta 
iDattività« ma anche una deficiente virulenza del vaccino, 
come può verificarsi vuoi per eccessiva diluzione (2), vuoi per 
soverchio invecchiamentOi vuoi per altri difetti di prepara* 
sione e di conservazione. Questa scarsa attività potrà arguirsi 
qualora, sopra un certo numero di innesti, soltanto una parte 
rìascissero positivi (donde la importanza di adoperare più di 
nn coniglio per ciascun controllo); e noi sappiamo infatti, che 
altra delle qualità del buon vaccino è quella di dare, nelle 
prime vaccinazioni, un numero di pustole corrispondenti al 
Dumero delle incisioni. 

Un ultimo vantaggio si può realizzare, quando si faccia il 
controllo microscopico col metodo per raschiamento da me 
indicato (preparati a fresco in soluzione sodica con saffranina); 
il vantaggio cioè di accelerare di molto la diagnosi, potendosi 
dare il responso in tre giorni, mentre le inoculazioni cutanee 
Balle vitelle non permettono di pronunciare un giudizio prima 
di una settimana airincirca. 

Conclusioni. — In base a tutto quanto precede, par mi lecito 
concludere rispondendo come segue al tema propostomi: 

Per il controllo del vaccino si può ricorrere vantaggiosa- 
mente alle inoculazioni corneali nel coniglio (3), osservando 
le seguenti condizioni principali : 



(1) Si calcola che 1 e. e. di liafa glicerinata valga per 100 innetti. 
ProBch, p. 33. 

(2) Secondo la Commissione Tedesca sembra che il grado massimo di 
diluiione per nna linfa praticamente utilizzabile sia di 10 volte. 

(3) Un accenno alla possibilità di impiegare le inoculazioni corneali per 
il controllo del vaccino lo troviamo nel seguente bran> delia memoria 
Monti, brano che mi piace riprodurre per intero, imperocché esso viene 
ft rincalzare le mie conclusioni : 

« Applicsndo sistematicamente i nuovi criteri acquistati sulla natura 
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l"" iDoculazione di tre conigli (sei cornee) per ogni con- 
trollo ; 

2"* Incisioni accuratamente limitate e superficiali; 

3"* Osservazione quotidiana del processo macroscopico, 
continuata per i soli primi tre giorni (3.24 ore), per control- 
lare la purezza della linfa; 

4® Esame microscopico (in tutti i casi) di cornee di 3.24 ore 
e (nel caso di reazione) anche di cornee appartenenti al pe- 
riodo di remissione deirinfiammazione, per controllare Tatti- 
vita del vaccino. 



Circa il controllo della purezza, è bene riassumere i risultati 
delle mie osservazioni, che si accordano con quanto si conosce 
circa il contenuto bacterico del vaccino, e circa l'azione pu- 
rificatrice della glicerina: 

I. Il vaccino genuino, cioè privo di germi estranei (con- 
tenuto nelle pustole illese), per quanto freschissimo, concen- 
trato e non addizionato di glicerina» non dà, alle inoculazioni 
corneali, nessun fenomeno manifesto di reazione infiammatoria 
nei primi tre giorni. 

IL Un vaccino preparato lege artis (cioè colle comuni 
norme di pulizia e di asepsi), sopratutto poi se ha già sog- 
giornato qualche tempo, per quanto breve, in glicerina, come 
non contiene di regola bacteri piogeni virulenti, cosi non dà, 
alle inoculazioni corneali, gravi e persistenti fenomeni di 



del vaecioo, io ho potuto in seguito studiare la boatà delle diverse liufe 
preparate in vario modo e raccolte con diverse norme. 

« Per mezzo delle inoculazioni corneali ho potuto riconoscere che il 
virus vaccinico si con8ei*va bene in glicerina anche per lungo tempo^ ma 
ohe perde gradatamente della sua virulenza ; ho potuto infine confermare 
i risultati clinici del Violi il quale aveva trovato in generale più attive 
le pustole più giovani e in specie più efficace la parte profonda della 
pustola stessa. 

« In realtà nella parte prefonda della pustola si trova un nomerò mi- 
nore di mici*obi estranei ed una quantità più grande di protozoi specifici. 

a Solo i cattivi vaccini carichi di piogeni e di saproflti dettero luogo a 
flemmoni corneali ». 
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infiammazione e segnatamente non dà ipopion nelle prime 
3.24 ore dairinnesto ; ma, al più, esso può provocare opaca- 
menti corneali e iniezioni congiuntivali leggiere e di b^eve 
durata (24-48 ore). 

III. Un vaccino preparato lege artis, dopo un certo pe- 
riodo di conservazione in glicerina, dà sicuramente esito nor- 
male, cioè senza fenomeni infiammatori nei primi tre giorni, 
alle inoculazioni corneali. Questo periodo, quando il contenuto 
dì glicerina è alTincirca del 50 ^q, può variare da 4 ad 8 set- 
timane, che è appunto Tetà ritenuta comunemente necessaria 
per la completa purificazione della linfe (1). 



Circa il controllo dell'efficacia, i risultati principali delle 
mie ricerche possono essere così riassunti : 

l"" Né il vaccino inattivo, né la glicerina (che è il menstruo 
abituale del vaccino), né ì germi estranei che più comune- 
mente si trovano nel vaccino, sono capaci di provocare un'al- 
terazione microscopica deirepitelio corneale anteriore, che 
possa essere acambiata con quella prodotta dal vaccino ; 

^ Le impurità abituali, inevitabili del vaccino preparato 
kge artis non sono in grado di impedire il riscontro delle 
lesioni microscopiche caratteristiche deirinfezione vaccinica 
della cornea (perlomeno, non in tutte le cornee innestate); 

3*" Per Tosservazione microscopica, si può, nella maggior 
parte dei casi, invece del metodo delle sezioni, ricorrere al 
metodo del raschiamento, rendendo cosi possibile di comple- 
tare il controllo del vaccino in tre giorni. 



Da tutto quanto precede emergono le seguenti considera- 
zioDi pratiche: 

a) Che, volendo licenziare al pubblico un prodotto uni- 



li) Quanto alla durata della Tirnlensa della linfa, è noto che essa varia 
eotro limiti molto larghi, e cioè da pochi mesi fino a 2-3 anni. Colle ino- 
eolaziooi corneali io accertai Tattìvità conservata in un vaccino di 14 mesi. 
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forme ed esente da ogni sospetto, nna linfa, diremo cosi nor- 

* 

male ed efficace^ invece di fissare una età costante per tutti 
ì vaccini, oppure di sottoporli ad un controllo bacteriologrico, 
comesi suole praticare attualmente negli Istituti Vaccinogeni, 
è consigliabile (salvo il caso di ricerche speciali), di attenersi 
al controllo fisiologico, mediante le inoculazioni corneali, sta- 
bilendo ohe, in via ordinaria, si adoperino soltanto vaccini 
che diano esito normale (macroscopico) e positivo (microsco- 
pico) sulle cornee dei conigli; 

b) Che il giudizio sul grado di purezza di un vaccino 
deve essere subordinato all'età del vaccino stesso e al grado 
di diluzione del medesimo, per cui è necessario conoscere la 
data della raccolta e il modo di preparazione (specialmente 
riguardo alla proporzione di glicerina o altro menatruo im- 
piegato) dei vaccini che si sottopongono a controllo. 

Settembre 1898. 
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Le ricerohe fin qui fatte sulla etiologia , sulla patogenesi 
e sopratutto sulla istogenesi dell'ascesso cerebrale sono molto 
incomplete. La ragione di ciò sta forse nel fatto che finora, 
si può dire, non si è riusciti ad ottenere ascessi cerebrali negli 
animali. 

Infatti anche in un recentissimo trattato di bacteriologia 
clinica, quello del Wurtz (l), si legge che nessuno è riuscito 
ad ottenere ascesso cerebrale mediante inoculazione di piogeni 
negli animali. 

Io sono riuscito ad ottenere ascessi cerebrali negli animali 
non per traumi grossolani prodotti sul cranio o per diretta 
iniezione di piogeni nel cervello, ma per via embolica. Perciò 
mi sembra che le mie ricerche meritino di essere fatte cono- 
scere con qualche particolare. 
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Fino a questi ultimi tempi le pubblicazioni suirargomento 
furono molto scarse e le ricerche istopatologicbe furono piut- 
tosto rivolte allo studio delF embolismo semplice ed asettico 
che non a quello delPembolismo infettante e dell'ascesso ce- 
rebrale. — Riguardo all'embolismo semplice fu appunto il 
Monti (2) il primo, che ha fatto uno studio sopra le alte- 
razioni degli elementi cerebrali in seguito ad inoculazione 
endocarotidea di frammenti di carbone e di granuli di lico- 
podio capaci di otturare le estremità di alcuni vasi, cosi da 
portare variazioni e disturbi nella irrigazione di alcune zone 
cerebrali. 

Oli elementi del cervello infatti, sottoposti qua e là a tale 
improvvisa e permanente sottrazione o privazione di sangue, 
palesavano le ben note alterazioni descritte dal Monti e 
vedute in seguito da tanti altri autori. 

Per ciò che riguarda gli elementi nervosi venivano attac- 
cati prima i prolungamenti protoplasmatici, che si mostravano 
gavoccioluti e man mano si dissolvevano, mentre il prolun- 
gamento nervoso delle medesime cellule si manteneva ancora 
ben distinto ed in buono stato finché le alterazioni comples- 
sive dell'elemento non erano profonde. 

Le cellule di nevroglia nei primi stadi sì mostravano come 
retratte, finché alla fine tutto l'elemento si presentava come 
una massa informe. 

Oltre a ciò è ben noto come da questo lavoro sperimentale 
scaturisse una serie di concetti nuovi, arditi, che divennero 
tema di discussione, e ohe si riferiscono precisamente al rap- 
porto nutritizio, che esiste fra le propaggini della cellula ner- 
vosa e le diramazioni vasalì. 

Dopo di avere accennato brevissimamente a tali concetti in 
quanto emergono da un lavoro sperimentale, che ha tanta im- 
portanza per sé e riguardo al mio studio, passerò in rassegna 
la breve serie di altri lavori, che hanno qualche attinenza col 
presente, in ognuno dei quali, per vie diverse e con diversi 
mezzi, si tenta di illuminare questa oscura parte delia pato- 
logia, specialmente dal suo lato istologico. 
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Però, a vero dire, le note sopra tale argomento sodo assai 
scarse e precisamente nulle per oiò ohe riguarda Tascesso ot- 
tenuto embolicamente; fatto che io credo di aver ottenuto per 
il primo dopo una lunga serie di prove, la gran parte delle 
quali per molto tempo tentate non diedero risultato, come 
verrò dicendo più innanzi. 

Per tanto è da notare come il Prévost e Gotard (8) 
nel 1866 si occuparono della istologia del rammollimento ce- 
rebrale studiato da essi in parte sopra pezzi umani ed in parte 
sopra cervelli di animali. 

Come dice il Ouìzzetti, delle cui esperienze mi dovrò oc- 
cupare ripetutamente più avanti, le loro descrizioni istologiche 
e le loro buone figure, oggi, dati gli attuali progressi della 
Istologia, hanno una importanza quasi puramente storica. 

Siccome poi, oltre a ciò, essi studiavano non l'ascesso, ma 
il rammollimento , cosi credo proprio inutile riportare qui i 
loro risultati. 

Più interessante al mio studio per un certo senso, non isto- 
logico, è il lavoro del Savelie w (4), in quanto in esso, come 
anche in altri , è dimostrata la difficoltà di riuscita di tali 
esperienze, nel che sta in certo modo una giustificazione del 
irraude numero di animali da me impiegati, il quale può sem- 
brare eccessivo. 

Il Saveliew metteva in una collaterale della carotide del 
turchino di Prussia, che per il colore gli serviva a rintrac- 
ciare le embolie. Di tredici cani , sette morirono entro un 

* 

^orno; dei conigli poi, sopra nove ne morirono in poche 
ore otto. 

Altrettanto è avvenuto al Guizzetti ed a me. 

L'alterazione prodotta dai soli emboli, e molto più poi dagli 
emboli infettanti, è già così potentemente grave da essere 
sopportata appena da pochi animali robusti, ed è senza scopo 
in tal caso l'aggiungere dei traumi. 

Noto questo perchè ho visto in un lavoro dell* A lessi (5) 
come egli sperimentava, dando in seguito un certo numero 
di martellate sul capo agli animali. 
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Questo A. voleva anche dìrettameote studiare gli effetti isto- 
lo^rìci ael cervello per traumi sopra il cranio, ma io debbo 
dire che le alterozioui prodotte dall' embolo iofettante solo, 
lODO così ingenti da rendere indifferente il trauma, almeno 
per ciò che riguarda le localizzazioni. 

Come dirò più innanzi, è tale Timponenza e la profonda 
cavità dei fenomeni dovuti all'embolo infettante, per cui 
nel decorso di essi un trauma recato sul capo di animali em- 
bolizzati non ha potuto aggiungere nulla alla gravità dei 
lecorso, cosi da mettere ^lì animali traumatiszati dopo l'em- 
bolizzaziooe in stato peggiore di quelli non traumatizzati. 

Intendendosi , come ragionevolmente si coaviene in tale 
jaestione, per trauma un colpo che non uccida l'animale di 
t>otto , non fu. possibile in genere aggiungere, mediante il 
trauma, una gravità maggiore ai fenomeni; poiché da quello 
:lie appariva, la gravità delle lesioni date dall'embolismo era 
^ià completata, aveva già raggiunto il massimo compatibile, 
:on una brevissima vita di tre giorni in media. 

In somma, animali embolizzatì e non traumatizzati, e ani- 
mati embolizzati e traumatizzati morivano medesimamente in 
Lre giorni circa. 

E ovvio che in tant'altri casi il trauma ha somma impor- 
Lanza, ma volendo indurre ascesso per via embolìca, le cose 
raggiungevano di per sé necessariamente tale punto dì gra- 
mezza da escludere l'azione di qualsiasi altro fattore lesivo 
liretto nel medesimo senso. 

Altri lavori condotti in epoca meno recente non ho trovati 
aelln letteratura, che abbiano larga attinenza con le mie ri- 
cerche. Alcuni altri però, anche di quelli meno recenti, con- 
tengono notizie ohe riguardano punti speciali delle mie ricerche 
e li citerò a suo luogo. 

Ma oltre quello del Monti (1. e), già menzionato, due altri 
apparsi in questi ultimi tempi hanno stretta analogia con 
questo. 

E cioè: un lavoro recente del Quizzeti (6) ed un lavoro 
recentissimo del Barbaoci (7). 
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II Guìzzettiv per produrre e studiare il rammollimento 
cerebrale , introdusse nella carotide dei pezzetti di sughero 
sospesi in soluzione di cloruro di sodio. 

Nelle prime ore trovò vuote le arterie ed i capillari della 
parte centrale e ripiene invece le vene: nel territorio anemiz- 
zato i nuclei si colorano difficilmente e le cellule nervose 
hanno aspetto opaco. In stadi ulteriori si fa notevole Temi- 
grazione leucocitaria, e gli elementi nervosi mostrano una 
specie di disfacimento granuloso ed i loro cilindrassi si pre- 
sentano rigonfiati, mentre i prolungamenti protoplasmatici si 
rendono irriconoscibili. 

Nel territorio di rammollimento poi appariscono verso il 
secondo giorno dei corpi granulo- grassosi, che, secondo TÀ., 
derivano dai leucociti sia mono ohe polinucleati. In taluno di 
questi corpi granulosi il Guizzetti osservò che il nucleo 
presenta le prime fìasi della cariocinesi fino alia piastra equa- 
toriale. 

Nel mezzo del rammollimento le cellule di uevrogiia vanno 
distrutte, mentre nelle zone di confine alcune di esse presen- 
tano cenni di cariocinesi, non sorpassando mai però lo stadio 
di piastra equatoriale. 

Cariocinesi vere e proprie invece si osservano nei preparati 
del Guizzetti nelle pareti dei vasi, che stanno nelle zone 
di confine, e tali cariocinesi esistono negli endoteli, nei nuclei 
della media, e principalmente negli elementi delP avventizia 
e nelle cellule endoteliali delle guaine linfatiche. 

In rammollimenti molto avanzati (16-17 giorni) si vedono i 
corpi granulosi raggiungere dimensioni straordinarie (40 ^•45)i) 
avere più nuclei e contenere detriti di elementi distrutti. A 
qnest^epoca essi hanno finito di presentare cariocinesi , che. 
invece presentavano numerose, specialmente intorno al nono 
^orno. 

Nei rammollimenti a completa evoluzione (17 giorni) la trama 
fondamentale è costituita dai vasi sanguigni distribuiti in 
maglie larghe, talvolta forse incomplete. I vasi poi, penetrando 
dalla zona di confine nel rammollimento, perdono l'avventizia, 
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uhe si confonde con gli elementi dì sostegoo del nuovo tes- 
suto, cosi che, secondo l'A-, gli spazt linfatici perivassli ven- 
gono a confluire direttamente nel rammollimento, che per tal 
fatto resta mutato in un ampio spazio linratico. 

La trama di sostegno, che è data da cellule fusate a groeso 
nucleo e scarso protoplasma, si stende da vaso a vaso, rara- 
mente inserendosi sopra di essi, e l'origine sua è me^o- 
ebimale. 

Il Ouìzzetti poi parla di altre cellule pure fusate o prov- 
viste dì prolungamento, ma più ricche di protoplasma, a on- 
eleo grosso, ohe hanno rapporto stretto con le pareti dei vasi, 
e che inviano prolungamenti in tutti i sensi. 

In ooDclusìone, la trama di sostegno del nuovo tessuto sa- 
rebbe data da moltiplicazione e trasformazione degli elementi 
dei vasi. 

Noto questo fatto in modo speciale, in quanto ohe esso 
emerge anche dalle mie osservazioni con modo e misura assai 
diversa, tenuto conto della grande diversità del trattamento. 

I corpi granulosi poi , che nei preparati dì rammoUìmeDto 
sono tanto numerosi , esìstono del pari nei miei preparati di 
ascesso, ma in numero infinitamente pib piccolo. 

Tale fatto non può imputarsi esclusivamente alla differenza 
del trattamento, ohe però vi avrà gran parte, ma ancora alla 
brevità di durata dei miei animali in confronto dì quelli spe- 
rimentati dal Guizzetti , nei quali la maggiore produzione 
di tali corpi avveniva intorno al nono giorno. 

Quanto alla derivazione il Quizsettj lì attribuisce ai leu- 
oociti emigrati ed alla moltiplicazione dogli endoteli delle 
guaine linfatiche. 

Come verrò esponendo, molti miei reperti sono somiglianti 
a questi. 

Prima però di passare alla esposizione delle mie ricerche, 
iredo mio dovere di riassumere con qualche larghezza la 
nota preventiva del Prof. Barbacci • Sulla istologia pato- 
< logica dell'ascesso cerebrale sperimentale • , poiché questo 
lavoro, eseguito contemporaneamente al mio, ha con questo 
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molte analogie. 11 Prof. Barbacci ha eseguito molte espe- 
rienze, ottenendo egli pure, con metodi assai diversi dai miei, 
ascessi nel cervello di conigli. 

Benché tra quelle esperienze e queste eseguite da me vi sia 
notevole dlflferenza^ tuttavia i risultati ottenuti, pur essendo 
per molte ragioni divergenti, hanno però importanti punti di 
contatto, come verrò in seguito esponendo con la maggior 
possibile chiarezza. 

Il Prof. Barbacci ha eseguita la trapanazione del cranio 
in 37 conigli, e poi, fatta la incisione della dura madre, af- 
fondava nella corteccia cerebrale un ago di platino intriso in 
una coltura di piogeni. Ottenne cosi degli ascessi cerebrali 
della dimensione massima di un granello di canapa, ed ebbe 
il campo di osservarne Tevolversi da 12 ore a 45 giorni, uc- 
cidendo di mano in mano gli animali. 

Egli rilevò da 24 a 36 ore flogosi reattiva nelle parti colpite 
ed intorno al vaso profonde alterazioni rilevabili, tanto col 
metodo del Golgi che con quello del Nissl. Passate le 48 ore, 
la ilogosi tende a limitarsi ed incominciano alterazioni dege- 
nerative nei leucociti, che occupano il centro deirascesso; 
molti di questi si mostrano carichi di granulazioni nere, fon- 
dentisi fra loro; i globuli rossi poi conservano ancora la loro 
forma. Essi però si disfanno più tardi e lo spazio da essi oc- 
cupato è preso da tessuto di nuova formazione , che viene 
avanti dalla periferia. Le cellule nervose in seguito si sfor- 
mano per degenerazione, che con vario tipo le colpisce e sotto 
Tinflusso della quale esse si riducono a masse granulari , a 
zolle pallidamente colorabili. 

Nella zona periferica permane a lungo il rigonfiamento degli 
epiteli vasaii e lo stato di replezione sanguigna; le cellule 
nervose di queste zone lentamente pure si disgregano e scom- 
paiono, mentre i leucociti sparsi all'intorno si vanno caricando 
di goccioline nere. 

Nel tempo stesso molte cellule nervose iniziano movimenti 
cariocinetici , i quali però non oltrepassano mai lo stadio di 
doppio astro; tali movimenti però giungono a compimento 
nelle cellule di nevroglia ed in quelle degli endotelf. 
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Avanzando sempre più il processo, il Prof. Bar baco i notò 
numerosi leucociti nelle guaine linfatiche perivasali, inoltre 
accumuli dei medesimi nei dintorni dei vasi, in modo da co- 
stituire una fascia periascessile, che ha tutto l'aspetto di tes- 
suto giovanissimo di granulazione. In mezzo a codesti fatti 
consueti nelle infiammazioni e reazioni di ogni tessuto, egli 
osservò nella zona di infiltrazione parvicellulare elementi po- 
ligonali a massa protoplasmatica abbondante, finamente gra- 
nulosa, nucleo centrale tondo e raramente ovale. Egli vi notò 
insomma tutti i caratteri dei fibroblastU e vide come essi, 
mediante una attiva cariocinesi, sostituiscano in breve tutto 
il primitivo tessuto di granulazione e procedano alla forma- 
zione di una cicatrice. 

In quanto alla derivazione, il Barbacci attribuisce a tali 
elementi tre origini; cioè: a) in massima parte dei leucociti 
per trasformazione diretta; infatti: « mentre si vedono dal 
« tessuto scomparire successivamente questi leucociti, non si 
« notano in essi alterazioni regressive , che ci spieghino la 
« maniera con cui scompaiono e d'altra parte il numero loro 
« è troppo grande, la distanza dai vasi spesso troppo spiccata 
« per ritenere che tutti quanti rientrino nel letto vasale »• 

Altra derivazione è: b) dalle cellule di nevroglia; altra an- 
cora: o) dagli endoteli linfatici, in seguito poi, in questo tes- 
suto compaiono numerosi capillari e la neoformazione connet- 
tiva procede alla sostituzione deirascesso. 

Questi, molto succintamente, sono i risultati delle ricerche 
del Barbacci, le quali, come ho detto, hanno molta analogia 
con le mie. 

Tanto i lavori del Ouizzetti, quanto quello del Barbacci, 
hanno dunque stretta analogia con le mie ricerche; se non 
ohe io ho addizionato in uno solo gli efl'etti dell'uno e del- 
Taltro ; ho cioè prodotto simultaneamente embolismi come il 
Guizzetti ed ascessi come il Barbacci, introducendo nel 
circolo cerebrale emboli infettanti. 

Così ho cercato di vedere il modo di comportarsi degli ele- 
menti nervosi, non più soltanto contro uno stimolo puramente 
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meccanica, ma contro uno stimolo meccanico e vivo al con- 
tempo. 

Si poteva forse così assistere alla lotta clie il sistema ner- 
voso , come ogni altro tessuto , avrebbe sostenuto contro la 
invasione microbica, alle fasi della sua difesa, o del suo soc- 
combere di fronte ai microorganismi ed ai loro veleni. 

Ho studiato perciò i risultati ottenuti in 40 animali , nei 
quali con spedientì diversi ho cercato di determinare processi 
di embolismo infettante per la via delle arterie cerebrali. 

É ben noto ohe Tascesso del cervello si forma per varie 
cause, cioè nel corso di otiti, di osteomieliti, di flemmoni 
diffusi, di tubercolosi acuta, di pioemie, ecc., ma specialmente 
nel corso di endocarditi vegetanti, come è riportato nelle sta« 
tistiche. Fra le altre quella del Saveliew (l. e.) i la quale 
sopra 104 casi di embolia del cervello , porta 96 volte come 
causa Tendocardite. 

Ho scelto dunque la via embolica per la determinazione del- 
Tascesso, appunto perchè essa corrisponde a condizioni natu- 
rali di formazione di esso , anzi alle più frequenti. In tale 
intendimento ho prodotto emboli infettanti nella carotide, 
realizzando così fatti simili a quelli che avvengono ordina- 
riamente per causa di endoteli degenerati, per masse di con- 
nettivo deirintima in disfacimento, per frammenti di valvole 
portate in circolo , ecc. : tutte queste alterazioni a loro volta 
poi sostenute dalla presenza di microorganismi e principal- 
mente dello stafilococco piogene aureo. 

Operando in tale maniera però, difficilmente ho potuto ot* 
tenere dei casi a media gravità, nei quali potere osservare a 
periodi di tempo prestabilito Tevoluzìone deirascesso. Sorgeva 
invece rapidamente una sindrone a fenomeni tumultuari e 
violenti, quasi sempre celermente mortali; si spiegava in modo 
costante con fatti ingenti e gravi il quadro deir embolismo, 
e ben presto deirascesso cerebrale. 

Come avvenne anche al Guizzetti (l. e), così ho dovuto 
io pure abbandonare la prova sopra i conigli, che morivano 
falminati anche con leggere e scarse inoculazioni. 
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I cani poterono più couvenìenteniente essere utilizzati, quan- 
tunque anch' essi abbiano presentato frequentemente i fatti 
gravissimi sopracennati. In due soli bracchi molto robusti si 
videro svanire fenomeni imponenti rapidamente comparai , 
dando luogo iu un caso ad uno stadio di apparente guari- 
gione (fase di remissione) e neiraltro permettendo otto giorni 
di vita, che segnarono il massimo di tempo raggiunto fra 
tutti gli animali sottoposti airesperimento. 

Non era possibile per le necessità tecniche provocare casi 
di lieve o media intensità e vane riuscirono le prove da me 
fatte con tale intendimento. Il Prof. Barbacci , aperto il 
cranio e scoperto il cervello, dosava a volontà la sua iuocu« 
lazione, come sopra ho in breve esposto. In tal guisa i co- 
nigli subivano un'operazione non molto grave, restavano con 
due soli punti malati e potevano vivere fino a 45 giorni e più^ 
prestando in tal maniera materiali veramente opportuni per 
Tosservazione dell'intero processo nei suoi vart stadt. Nel caso 
deirembolo la graduazione, che io pure tentavo, riuscì im- 
possibile. 

Riassumerò brevemente i vari metodi tentati : 
P Nella carotide interna di 4 conigli ed 1 cane vengono 
introdotti da 2 a 5 cmc. di coltura in brodo di stafilocco pio- 
gene aureo senza emboli. — Contrazioni cloniche, poi acca- 
sciamento, torpore e coma. Morte da 12 a 70 ore per nefrite 
intensa difiPusa con ascessolinì sparsi tanto nella sostanza cor* 
ticale che midollare. Anche il fegato e la milza sono note- 
volmente congesti. — Nessuna formazione di vero e proprio 
ascesso cerebrale. 

2* In 5 conigli e 2 cani inoculazione nella carotide da 
1 a 3 cmc. di coltura in brodo di stafilococco piogene aureo 
con entro da 20 a 30 granellini di carbone. Morte istantanea 
in 2 conigli ; negli altri morte da 12 ore a 36, durante le prime 
delle quali gli animali si reggono bene in equilibrio , ma 
hanno poi torpore con forte dispnea. — All'autopsia nefrite 
come sopra con infarti ed ascessoiini nella sostanza del rene, 
tanto nella parte corticale che nella midollare. Emboli ben 
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visibili nella sostanza cerebrale senza formazione di ascesso. 
Id ud coniglio si nota : cavità pleuriche e pericardica piene 
di siero, pneumonite bilaterale diffusa. Il cuore destro straor- 
dinariamente pieno, il sinistro pure ^ contenente coaguli. 11 
miocardio è cosparso di ascessolini : i preparati lasciano ve- 
dere abbondanti grappoli di cocchi. 

Probabilmente il carbone , che per la sua porosità serviva 
assai bene come veicolo dei microorganismi , ne indeboliva 
anche Fazione (ciò specialmente riguardo al punto dove si 
impiantavano i grani). Però le colture fatte dal sangue del 
polmone e del cuore furono positive. 

Ad evitare tale supposta azione attenuatrice del carbone, 
preparai del vetro filato e lavato con cura, per usare di 
un veicolo per i cocchi al tutto indifferente. Sopra 4 animali 
(3 conigli, 1 cane) si ebbero i fenomeni di cui al N. 1. In 
no coniglio furono notevoli dei fatti spiccati di propulsione 
e di movimenti di maneggio. Macroscopicamente non riuscii 
a trovare emboli fissati nei luoghi ove si potevano sospettare. 
Avveniva morte per nefrite e nessuna localizzazione cerebrale: 
il vetro rimaneva indietro nei grossi vasi. 

3*" Sospesi in brodo come sopra della segatura di legno, 
del midollo di sambuco. In 11 animali (7 conìgli, 4 cani) nes- 
suna localizzazione cerebrale. Alcuni si mostrano torpidi, non 
mangiano, stanno sdraiati ed il capo è pesante, ed a lunghi 
intervalli animato da scosse. Compaiono nelle ultime ore bri- 
vidi frequenti ed in seguito avviene la morte in coma pro- 
fondo: Turina è ricca di cilindri epiteliali carichi di piogeni. 
Alcuni altri animali pure non mangiano, ma si reggono bene 
e non presentano che nelle ultime ore fenomeni di sopimento. 
Un cane, morto in 24 ore, cominciò Vs ^^^ dopo Toperazione 
un latrato forte ed incessante durato parecchie ore mentre era 
sdraiato e mosso soltanto dalla violenza del suo altissimo la- 
trato. Nel cervello finamente tagliuzzato nulla si potè scorgere 
di speciale. In tutti (cani) notai nelle prime ore e relativamente 
anche nelle uitime, oltre alle scosse spontanee del capo, altre 
scosse destate dai rumori. Simili scosse non comparivano in- 
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vece affatto stimolanclo in vario modo il loro corpo con tocchi 
o pressioni. La pupilla quasi sempre si mostrava rigrida; non 
comparve mai vomito, bensì nelPultimo periodo osservai per- 
dita delle urine, della saliva, delle feci, delle lag^rime ed una 
fuoruscita di sudore profuso. Per tutti avvenne la fine entro 
48 ore. Alla autopsia quasi nessuna localizzazione cerebrale. 
Accadeva qui che gii emboli si s'enfiavano in modo da arre- 
starsi nei primi vasi senza penetrare che assai raramente nel 
cervello. Se alcuno vi penetrava — come ne vidi talvolta — , 
l'ulteriore evoluzione delP ascesso incipiente veniva troncata 
dalla violenza della nefrite, ohe li uccideva prima. 

4^ In modo del pari insufficiente si comportarono i semi 
di licopodio e le pallottole di paraffina edM pezzetti di sugfhero 
farciti di piogeni. Essi si fissavano bene nel cervello, davano 
l'embolo ; ma la corrente li spogliava quasi completamente 
dai cocchi ad essi debolmente adesi, ed infatti non si aveva 
formazione spiccata di ascesso, ma compariva la morte , tal- 
volta improvvisa (5 conigli, 2 cani), per nefrite, in meno di 
due giorni. 



Non mi riuscì dunque fino a questo punto di ottenere che 
un animale campasse più di due giorni, periodo troppo breve 
per la formazione di un vero e proprio ascesso, avuta anche 
considerazione che una buona parte di questo tempo non po- 
teva mettervi in conto allo sviluppo della alterazione che si 
voleva studiare. 

Bisognava poter localizzare gli emboli infettanti senza far 
circolare i loro veleni. 

A tale scopo mi servii delle colture su patate ed in questo modo: 
5^ Coltivati gli stafilococchi aurei sopra le patate, quando 
dopo 3-5 giorni lo strato loro era spesso e dorato raschiavo, 
asportando frustoli di patate farciti intimamente di cocchi. 
Con aghi da dissociazione riducevo i frustoli a piccoli gra- 
nellini, che introducevo in numero di 15-20 nella imboccatura 
inferiore di una siringa di vetro preparata al momento , di 
cui restremo opposto tirato a fuoco lasciavo cìiiuso. 
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Scoperta una carotide interna, la chiudevo alla Bua parte 
più alta con una pinza-Péan, gettavo poi sopra l'arteria due 
lacci, dei quali serravo Tinferiore, ed appena sopra di esso 
intaccavo il vaso con le forbici ed il vaso non dava sangue. 

À seconda del calibro del vaso stesso spezzavo poi la punta 
della siringa ad altezza diversa e rimboccavo nella intacca- 
tura fatta nelFarteria e col laccio superiore serravo questa 
sopra quella. Introducevo allora dal di sopra nella siringa 
2-3 cmc. di acqua sterile ed imboccavo sopra l'apertura un 
tubo di gomma provvisto di una morsa chiusa , il tubo dal- 
raltrocapo comunicava con un soflSatore Richerson. Ciò fatto, 
gonfiavo il pallone regolatore deirapparecchio per avere pronta 
una forte pressione di aria, ohe non influiva ancora nella si- 
ringa, essendo arrestata dalla morsa chiusa. Toglievo allora 
la Péan e contemporaneamente, mentre il sangue fortemente 
prendeva a montare nella siringa, aprivo adagio la morsetta. 

Con tutte queste minute precauzioni avveniva gradatamente 
e lentamente Tiniezione e gli emboli entravano nella corrente 
subendo la minore possibile agitazione, cosi da cedere del pari 
il minor numero possibile di cocchi al liquido. 

Alle ultime goccie lasciavo chiudersi la morsa od al mo- 
mento deirestrazione della siringa veniva serrato completa- 
mente in sito il secondo laccio, chiudente il vaso in alto. 

Ebbi anche in tal modo 3 morti improvvise in 9 cani ope- 
rati. Le necrosoopie di questi denotavano emboli e punti emor- 
ragici nel ponte e nel bulbo. Tale penetrazione era resa pos- 
sibile dalla forte pressione occorrente per vincere la pressione 
carotidea, poiché al momento della iniezione tutto il circolo 
cerebrale veniva ad essere dominato dalla corrente artificiale 
e perciò si attivava una onda a ritroso fino ai primi rami 
della basilare. Più sotto del ponte e del bulbo non ebbi mai 
a notare emboli , ed in nessun caso ebbi a notarne nel cer- 
velletto. La tavola seguente dimostra i vart processi da me 
tentati con i loro cattivi e buoni esiti. La lettura di essa dà 
brevemente un'idea abbastanza perspicua della parte operativa 
del mio lavoro. 



:^-^llV5- -^ 









■ ' . %\ 



;;. 









■•^ 



.•; 






I - • 



'I 



AreMv<opar le Sciénst Midich«t XXIU. 



12 



ie6 



Voi. XXIII. N. 8. — D. FIIBOBI 



14 








Ih 

P« 
OD 



o 

-f3 



44 

o 
o 

Pi 

QQ 



laoizszzifvooi 


1 


1 


04 


IO 


co 


CO 




eaj 
evieni 


IV ; 














»yo 


1 

1 


1 


1 


1 


1 


04 


9\Uj9fH 


U3 


co 


IO 


*^ 


co 


O 


s 


ata 


fl 


o 


2 

o 


• 
o 

00 


S 

o 

OD 


2 

o 

OD 


a 
o 

te 

00 


Dar 




1 


6 


s 

s 


i 


04 

• 
O 


a 
u 
o 

te 
















3 


isultato 
atomioo 
cervello 


{■•OMy 


1 


1 


1 


1 


1 


• 


«0 














«33 


eifoqoia 


1 


*^ 


04 


co 


IO 


o» 


1 


voamog 


r 


-. 


04 


"^ 


"^ 


co 


"* 


o a 1 


































1 "«0 


1 


1 


1 


.-. 


^ 


co 


ae 


1 














f 
















flSiuoo 

r 


1 


— 


04 


co 


co 


1 


•2 < 


901 caos 


in 


■* 


t* 


= 


t^ 


Od 


eo 
















•9| 


?«»0 


_ 


p^ 


04 


^ 


04 


Oi 


fl o* 
















1 

1 
















il»inoo 


- 


CO 


la 


l^ 


IO 


1 


o 




• 

fl 

•a 


• i — « 

« gTS 

8"' .2 
■3.2? 


-■5S 

tei 2 

Q.gg 

•a £^ 


• • «1 

" a= 
t«8-§ 


fl-S o fl 

e«a ? 




fl 

• 
9 

s 

8 


S 


• 


J3 O M 


■il: 


.S'S o. 

J3 ^ 2"^ 


«■s=s "^ 


i 

fl 


Q. 

s 

00 






■ 


00 g-oo 


-•e s S s « 


a 

% 

1 

QQ 


1 

o 

u 

s. 


-a o 

•si 

a 

ir 


fl 6^ 

-a* . 

?cAaS 

o 


»•§« 

a . © 

-P 

-^cofl 
o 


»mm 1 

O'^fl 

--il 

|Sa« 


2-^11 

fl g «^ O 

Isil 


S8S| 




a 

11 

9 

« 

fl 
B 

8 



•a L 



Ss 

•e « 

2S o 






o • 
o S 



§1 

= fl 

•s J 






: 8 

• Zi 
o. o 

si 









•« 


a 


e . 


2 


fl 


•e 




§ 


a 


5 




fl ^ 


^ 


«* 


^ 




^ 


•0 ' 


^« 


a 


fl 


•#« 


%» 


t 





3 


0* 







9 




•«« 


"fl 
a 




fl 

2 


a 


• 


« 


-3 


ce 


g 




a 


^ 


fl 


m 


o 


« 


> 


s 



^ 


^ 


u 


8 


8L 








a 











15 BOI PROG. DA BMBOLiaMO INVBTTAMTB NKI OBNTBI NBRVOSI, BCC. 167 

Par troppo però i limiti di tempo nei quali si svilupparono 
gli ascessi non riuscirono né larghi, né graduati, poiché — 
come ho già detto ^ anche con quest'ultimo metodo i fatti 
éì sviluppavano con violenza estrema e si aggravavano in- 
tensamente sino alla morte, che compariva quasi sempre dopo 
tre quattro giorni ed in un caso solo dopo otto. I fenomeni 
Dotati in questi cani, tutti robusti, hanno molta somiglianza 
ooD le note relative ai precedenti. 

Sabito dopo Tatto operativo alcuni sono intontiti, altri sonb 
SDCora pieni di energia ; ben presto però il torpore compare 
in essi pure e cadono a terra per non più rialzarsi. Dopo il 
primo giorno taluno si regge ancora , mangia e mostra di- 
screta intelligenza, però il capo é grave e Taria delTanimale 
diventa stupida e torva. Diventano refrattari ad ogni stimolo; 
solo i forti rumori animano ancora il capo, talvolta in preda 
a scosse spontanee* Alle contrazioni don ico- toniche succedono 
le contratture permanenti, cui pongono fine la paralisi degli 
arti e degli sfinteri. Permane come ultimo riflesso la deglu- 
tizione, purché si porti la sonda fino alla imboccatura delPe- 
sofago, per introdurre il latte. Noterò appunto come il riflesso 
esofageo permane quando é già abolito il tracheale» Avvenne 
un giorno che uno spratico introdusse la sonda e quindi il 
latte in trachea senza destare alcuna reazione, fuorché gor- 
goglio puramente pneumatico. Liberata la trachea ed im- 
messa la sonda nelTesofago, questo esegui ancora movimenti 
ordinati ed energici di deglutizione. 

All'autopsia si notava la dura madre irregolarmente inspes- 
sita e congesta; liquido cefalo-rachidiano in aumento, lieve- 
mente torbido e più denso che di consueto. 

La superficie degli emisferi ha essa pure un aspetto molto 
irregolare e subordinato alla casualità di arrivo degli emboli, 
i quali non sono esclusivamente sparsi neiremisfero corrispon- 
dente alParteria , ma solo hanno prevalenza in tal parte. La 
massa encefalica é di colorito pallido, di aspetto succoso e di 
consistenza diminuita. 

I punti di fissazione delFembolo erano rivelati da una specie 
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di infarto irregolare, intorno e specialmente sotto il quale la 
sostanza cerebrale mostrava un colorito più gialliccio o pitt 
scuro della sostanza ambiente. 

Una vera e propria differenziazione di zone limitanti, rico* 
noscibili per diverso aspetto, io non potei affatto notare. 

Le dimensioni degli ascessi variavano da quelli grossi come 
un grano di frumento o poco più e molto rari a quelli, che 
erano rilevabili soltanto col microscopio, e questi in grandis- 
simo numero. 

Tali infarti ed ascessi occupavano senza alcuna preferenza 
le varie parti deirencefalo , cioè ne trovai, in ordine di fre- 
quenza : nella sostanza grigia , nei nuclei della base , nella 
sostanza bianca, nel pavimento del IV ventricolo, nei pedun- 
coli cerebrali; non trovai mai colpito il cervelletto. 

Noterò per incidenza, che il Singer di Praga (8) dice es- 
sere impossibile ottenere sperimentalmente degli emboli nella 
retina e neir iride; questo fatto invece si realizzò in modo 
spiccato in due dei cani embolizzati. LMride e la camera an- 
teriore deirocohio corrispondente al lato iniettato si mostra- 
vano invase da pus abbondante, denso e giallo che si disponeva 
a forma di semiluna. Dei reperti microscopici relativi a cotale 
alterazione non mi occuperò in questo lavoro. 



Estratto l'Encefalo, i pezzetti piti importanti, perchè conte- 
nenti od embolo od ascesso, venivano posti in liquido Golgi, 
in liquido Oolgi-Monti, in liquido Heidenbain, in liquido MuUer, 
in alcool assoluto. 

Le inclusioni venivano fatte a seconda della provenienza 
del fissatore prevalentemente in paraffina o colloidina; quelle 
deiralcool venivano tagliati senza inclusione , con semplice 
incollamento. 

I metodi di colorazione furono moltissimi a seconda della 
speciale ricerca, né qui è il caso di parlarne. 

Per la colorazione dei microorganismi direttamente dalPa- 
scesso usavo il solito metodo LófQer, per quella dei piogeni 
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Dei tessuti mi servii dei metodi Weigert, Gram, Glaudius, 
il quale ultimo rilevava un numero di piogeni straordinaria- 
mente superiore (anche sopra sezioni del medesimo pezzo) a 
quello ottenuto con i due metodi precedenti. Il suo difetto è 
di non permettere che uua poverissima ed insufficiente colo- 
razione del fondo, ma serveudosi della comparazione di sezioni 
vicine altrimenti trattate, esso torna molto utile. Certamente 
però che dal punto di vista bacteriologico i preparati più eie- 
g^nii rimangono ancora quelli con picrocarmino e Gram. 



Per la descrizione dei preparati ottenuti con gli altri metodi 
di colorazione è utile per la comodità della lettura che io di- 
stribuisca schematicamente le osservazioni. Tale distribuzione 
si rende poi necessaria stante il graodissimo numero dei pre- 
parati fatti in varie guise da pezzi di tanti animali. Non è 
necessario, e sarebbe anche eccessivamente lungo, il fare una 
descrizione separata dei oasi a seconda delle ore o dei giorni 
di vita dell'animale. Neppure credo necessario distinguere ogni 
volta se il preparato appartiene a- cane od a coniglio, special- 
mente dove si parla di alterazioni emboliche ; il che porterebbe 
inutilmente in lungo. Piuttosto tutti i preparati verranno di- 
visi per maggiore chiarezza in tre parti. Nella prima descri- 
verò i preparati ottenuti con il metodo Golgi ; nella seconda 
verranno descritti i preparati eseguiti con diversi altri metodi 
e tratti da animali vissuti in media tre giorni ; nella terza parte 
poi, quelli ottenuti dal grosso cane morto nell'ottavo giorno. 

Nelle due ultime parti darò relazioni nel modo più breve, 
disponendo i molti preparati in tre gruppi a seconda che essi 
furono eseguiti : 

A) per Tosservazione istologica complessiva; 

B) per la ricerca dei microorganismi ; 

C) per la osservazione minuta de^U eletnenti nervosi. 

Si comprende facilmente che non sempre la descrizione potrà 
essere contenuta con esattezza nei limiti sopra stabiliti, poiché 
ognuno dei tre argomenti sta naturalmente immedesimato nel- 
Taltro. 
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PARTE I. 
Risultato delle osserv&zioni fatte con il metodo Golgi. 

Nel bicromato 3 ^/^ per il metodo Golgi semi-tento e nella 
miscela osmio-bicromioa per il celere, venivano poeti peazi di 
cervello con ascessi il meno possibile sviluppati. Questo perohè 
si doveva ottemperare a due condizioni : usare cioè peszi pie* 
coli per la buona riuscita della reazione , ed inoltre rilevare 
lo stato degli elementi in rapporto con Tascesso. Si ponevano 
cosi in miscela Golgi alcuni pezzi, nei quali ad occhio libero 
non si scorgevano focolai, ma si presumeva vi fossero dalle 
fine punteggiature rosse, più numerose che di norma, di cui 
era sparsa la superficie del taglio. Infatti, in tali pezzi il mi- 
croscopio rivelava quasi sempre dei minutissimi focolai. Tali 
focolai si scorgevano con tutta facilità nei preparati, e ne è 
semplice la descrizione : 

Sono dischi di sostanza apparentemente amorfa, nei quali 
non si riconoscono con questo metodo traccie di struttura. 
Si tratta di pus coagulato dalla miscela osmica e rimasto in- 
coloro anche dopo il bagno d'argento. Dall'aspetto del pus 
così solidificato si riconosce la forma dei piccoli ascessolini, 
che di solito sono tondeggianti od ovalari, raramente ango- 
lati. Il confine quasi sempre è netto e risalta bene in confronto 
dei contorni. Altra volta la massa apparentemente amorfa 
invia propaggini nella sostanza fondamentale, oppure una 
serie di sezioni, lascia scorgere nello interno di masse amorfe 
qualche zolla di sostanza conservata e con elementi parzial- 
mente impregnati o comunque riconoscibili. Si hanno allora 
ascessolini irregolari con seni e diverticoli più o meno estesi 
di solito lungo i vasi. Tuttavia la più comune forma consiste 
in un disco tondeggiante , assolutamente privo di elementi 
impregnati, circondato da una zona della stessa sostanza in- 
colora, che contiene però scarse figure. Più all'esterno poi, 
oon graduazione o senza, aumentano gli elementi impregnati. 



r 
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Questi non tutti presentano alterazioni « come dirò. L'aspetto 
ordinario della zona di tessuto circostante alla raccolta puru« 
lenta è il sedente : Si vede nn margine amorfo giallastro, 
pri?o di qualunque elemento impregnato, alla cui periferìa 
compare qualche raro prolungamento protoplasmatioo. Osser- 
vando questi ^ si vedono variamente alterati : le spine sono 
perdute e la forma ed il contorno dei prolungamenti sono 
irregolari, {foto subito qui, a scanso di erronee interpreta- 
zioni, che la reazione nera del Golgi riesce molto più facil- 
mente negli elementi normali che non in quelli alterati. 
Quando le alterazioni cellulari sono molto gravi non si ot- 
tiene afGatto r impregnazione delle cellule nervose , cosi che 
spesso nelle zone immediatamente circostanti ad un ascesso, 
non si hanno affatto elementi impregnati. Nelle zone adia- 
Genti, e dove le alterazioni sono meno gravi, a parità di con- 
dizioni si impregnano più facilmente gli elementi meglio 
conservati. Di tali dati di fatto bisogna bene curarsi per la 
esatta interpretazione dei reperti. In ogni modo le irregola« 
rità dei prolungamenti protoplasmatici si palesano in vari 
gradi a seconda dei vart ascessi e probabilmente in ragione 
della loro età. Nelle sezioni di molti pezzi si poteva notare 
che i prolungamenti protoplasmatici confinanti con l'ascesso 
erano alterati in ragione inversa del loro numero , il che è 
facilmente spiegabile. Infatti intorno ad alcuni dischi subito 
nella fascia avvolgente si vedevano giungere da ogni parte 
prolungamenti fitti, la maggior parte de' quali era provvista 
di spine, ed il cui calibro era pressoché regolare. Intorno ad 
altri ascessi invece la fascia era assai più estesa e dentro di 
essa i pochi prolungamenti superstiti mostravano le più mar- 
cate deformità. Davano cioè a vedere dei gavoccioli di grandi 
proporzioni , grossi cioè da 4 sino ad 8 volte il calibro del 
tratto che li portava. B moltissimi se ne vedevano allineati 
in tutto il percorso della propaggine , leggermente varianti 
per dimensioni , ma pur sempre spiccati come gozzi , come 
forme tondeggianti applicate al ramo, che partiva dall'ascesso 
e si dirigeva ad una cellula. Dove poi queste erano visibili, 
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denotavano molte volte un aspetto non diverso dal sano, molte 
altre volte invece lasciavano scorgere di aver sofferto lesione 
grave. Non è molto esteso il numero delle variazioni, che si 
possono descrivere in una cellula malata sopra sezioni trattate 
con la reazione nera ; ma non di meno a partire da elementi 
forniti di tutte le caratteristiche dei sani, si veniva per gradi 
a tipi marcatamente diversi ; come alcuni che in mezzo a pro- 
lungamenti protoplasmatici da ogni parte deformati, lascia- 
vano vedere essi stessi delle forti protuberanze sul loro con- 
fine o dei grandi vacuoli nel loro intemo. In certi casi la 
parte vacuolizzata era collocata sul confine della cellula e 
non sempre chiusa dal contorno cellulare , così che in molti 
elementi pareva trattarsi di fenditure nel corpo stesso. Forse 
in tali casi si tratta di degenerazione della cellula, degene- 
razione la quale nei primi stadt si effettua con raccolte di 
materiali neir interno corrispondenti ai vacuoli; negli stadt 
più avanzati poi, forse aumentando la massa degenerata nel- 
rinterno e crescendo airesterno la pressione, si verifichereb- 
bero le fenditure descritte. 

Tali cellule sono circondate sempre da prolungamenti for- 
temente lesi. 

Le notevoli differenze neir aspetto complessivo, fatte rile- 
vare sopra, fra ascessi di uno stesso cervello, si spiegano con 
la diversa età di formazione; poiché la formazione di essi do- 
veva avvenire incessantemente. Infatti, dato il potere altamente 
distruttivo dello Staph. pyog. au. adoperato, doveva verificarsi 
un trapianto continuo di germi. Perchè questi, deposti prima 
in un punto qualunque, ivi si moltiplicavano; ma estendendosi 
e raggiunto un vaso, vi facevano irruzione; allora la corrente 
li portava a colonizzare in altri distretti. Di qui le differenze 
di età. Si poteva perciò dare il caso che in una stessa sezione 
si avesse sott*occhio, p. es«, un ascesso di 2 giorni, contiguo 
ad uno di 4, oppure di 8 giorni. Questo si può in certo modo 
arguire dai fatti sopra descritti , cioè di zone periascessili, 
ricche di vasi e prolungamenti normali, vicine ad altre zone 
con scarsi elementi ; ma questi profondamente alterati. La 
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scarsità degli elementi ancora visibili in tali casi si può spie- 
gare, ritenendo questi come superstiti in confronto di molti 
altri, che, distrutti, fanno parte della larga zona di detrito 
amorfo. 

Maggiore importanza hanno altri fatti, che in varietà di 
grado si presentano col tipo seguente : 

Da un ascesso partono alcuni prolungamenti fortemente de- 
formati e con le caratteristiche tanto note dopo i lavori del 
Monti. Seguendo il tragitto di tali prolungamenti, si vede 
molte volte come essi convergano ad una cellula nervosa, la 
quale bene esaminata non lascia scorgere traccia di altera- 
zione; ma tali cellule mostrano ancora altri prolungamenti 
in perfetto stato. Molte volte anzi si nota come fasci di co- 
desti prolungamenti sani si scompongano nei loro rami ter- 
minali vicino a vasi sani. 

Questo medesimo fatto acquista una espressione più decisa 
e rimarchevole in una serie di sezioni larghe e felicemente 
riuscite. Tali, sezioni passano nel piano longitudinale di un 
vaso sanguigno, in parte sano ed in parte alterato. Le forme 
che si vedono in tali serie meriterebbero dei disegni, se Ta- 
bitudine a fatti ed a reperti di tal genere non ne rendesse la 
sola descrizione sufficientemente dimostrativa. La figura è tra- 
versata da un vaso sanguigno, il quale per un tratto pre- 
senta pareti regolari e normali, nel lume mostra globuli rossi 
a contorni ben manifesti. 

Dopo un breve tratto l'arteria si fa ectasica , le sue pareti 
si inspessiscono gradatamente in modo da occupare uno spazio 
tre volte maggiore di quello segnato dal tronco sano; il con- 
tenuto non lascia più scorgere il disegno dei globuli rossi, 
ma invece il lume è ripieno di detrito; anche il tessuto peri- 
vasale presenta l'aspetto amorfo caratteristico dei dischi asces- 
sili sopradescritti. 

Si tratta insomma di un punto in cui un embolo si è ar- 
restato in un'arteriola, ha dato ivi luogo a formazione di 
ascesso perivasale e ad arresto della circolazione. Dai contorni 
di questo vaso partono in varie direzioni dei prolungamenti 
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protoplasmatici, che raggiangono le rispettive cellule, alcuoe 
delle quali sono a contorni regolari, altre meno, altre ancora 
si mostrano alterate. Ma in quanto ai prolungamenti in una 
serie non breve di sezioni, ottenute con il metodo Golgi se- 
milento, si può vedere che quelli di essi, i. quali confinano 
con il tronco di vaso sano sono pure sani , cioè provvisti di 
spine ed a calibro eguale e liscio. Man mano poi che si av- 
vicinano al tratto di vaso malato , cominciano a comparire 
sul loro percorso i gavoccioli ed i gozzi tipici, finché in cor- 
rispondenza del trombo, convertito in centro ascessile, i pro- 
lungamenti protoplasmatici di confine sono marcatamente al- 
terati nella loro costituzione ordinaria , presentando varie di 
grado tutte quelle deformità, che sono caratteristiche loro 
quando vengano lesi. 

Su questo fatto veramente importante ho creduto dovermi 
diflbndere e dopo ciò passo alla descrizione dei molti preparati 
ottenuti con parecchi altri metodi di fissazione e di colora- 
zione. Questi altri metodi erano specialmente diretti allo scopo 
di scorgere i guasti intimi avvenuti negli elementi nervosi 
ed il rapporto tra gli elementi stessi ed i microorganismi, 
che ne portavano la distruzione. 



PARTE II. 
Animali con ascessi di 3 giorni in media. 



Gruppo A. — Aspetto istologico complessivo. 

Ponendo contro la luce un vetrino, che porta 12 sezioni in 
serie di corteccia di cane, si notano ad occhio nudo con 
tutta facilità in ognuna delle sezioni quattro macchie ben 
distinte, le quali corrispondono agli ascessi. La colorazione è 
al carmino-allume, ed essi si denotano appunto come quattro 
dischetti molto più carichi di colore in confronto del resto. 
Al microscopio tale differenza spicca maggiormente e già a 
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debole obbiettivo ai vedono le quattro masse composte di fitti 
elementi staccarsi con nettezza sopra la sostanza circostante. 
L'impressione è identica a quella che fanno i dischi amorfi 
più volte nominati nella descrizione dei preparati con il me- 
todo Golgi. 

Osservando meglio si vede come fra la massa di elementi 
omogenei e la zona variamente figurata, che li comprende vi 
sia UDO spazio circolare, il quale appare vuoto. É però anche 
probabile ohe tale spazio vuoto sia il risultato della coagula- 
zione del pus determinata dagli agenti fissatori. 

Che tali dischi sieno veramente ascessi è fuori dubbio: essi 
»Qno composti di globuli purulenti, i quali a forte ingrandi- 
mento sì lasciano riconoscere per le loro note caratteristiche. 
Io mezzo all'ascesso è tutto un fitto di globuli di pus, ma 
Bai margini persiste ancora qualche raro sepimento estrema- 
mente sottile e tali sopimenti sono vasi e pareti di vasi in 
distruzione. 

Anche fuori degli ascessi si vedono alterazioni gravi dei vasi. 

Queste alterazioni sono riprodotte con una infinità di esem- 
plari di tutti i gradi e sono presenti in quasi tutte le sezioni. 

Più meno lungi da un focolaio si notano infatti vasi ar« 
teriosi a pareti quasi normali, ma essi sono circondati da un 
anello larghissimo la cui espansione supera talvolta più ohe 
del doppio il diametro vasale. Tftle anello o manicotto si pre- 
senta come vuoto e si potrebbe pensare che tale spazio fosse 
occupato da siero sanguigno in parte trapelato per la stasi 
ed in parte arrivatovi da altre regioni da raccolte sierose. 
Tatto ciò è determinato, come si comprende, dalla diminuita 
vis a tergo per gli emboli sparsi in molti tronchi e dallo 
Bcarìco ostacolato per le molteplici interruzioni di vie, che di 
mano in mano si stabilivano. Lo spazio perivasale, insomma, 
qaello cioè compreso dalla guaina di Robin è straordinaria- 
mente cresciuto di capacità e tale fatto è bene osservabile 
tanto nelle sezioni trasverse che longitudinali. In sezione 
trasversa poi se ne vede un numero enorme. Tali vasi — ar- 
terie, vene — non sono per sé molto dilatati in causa forse 
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della forte compressione che ricevono sopra tutta la loro su- 
perficie dal manicotto liquido descritto. Essi sono congiunti 
al tessuto circostante (vene) od alla guaina di Robin (arterie) 
dalle note sottili spine o lamelle, le quali ai punti di attacco 
sono appiattite e più compatte nel mezzo. Esse sono tese e 
talvolta si vedono spezzate: in tale caso il vaso è spostato di 
fianco contro la parete. 

lo ho avuto il vantaggio di osservare preparati di lavori 
analoghi; ho potuto vedere cioè i preparati del lavoro noto 
del Prof. Monti (1. e), fondamentale sopra tale argomento. 
In quelli pure vi è idrope perivasale, ma questo non raggiunge 
mai un grado tanto elevato come neirascesso. Del pari ho 
potuto vedere preparati del Dottor Guizzetti ottenuti da ani- 
mali, che avevano subito iniezioni di acido cromico nella so- 
stanza cerebale; in quei casi pure vi era idrope e dilatazione 
degli spazi perivasali, ma molto minori che non nei miei. 



In una serie di preparati composta di 10 sezioni di corteccia 
colorata con carminio-allume ed orauge si nota, oltre il già 
detto, qualche altro particolare. Oli ascessi qui sono quattro 
come nelle sezioni precedenti, ma diversamente disposti. Uno 
è isolato e presenta le note già descritte ; gli altri tre invece 
sono fusi insieme e rappresentano la figura di un triangolo. 
La loro formazione fu per certo indipendente, poiché fra di 
essi le commessure sono più strette che non il corpo degli 
ascessi. Questi mantengono la figura loro propria in quan- 
tochè si notano corrispondentemente ad ognuno i fitti e densi 
accumuli di globuli di pus. 

Le braccia, che congiungono i focolai, rivelano la loro for- 
mazione posteriore ; poiché si vede appunto come la invasione 
dei globuli di pus sia effettuata da elementi scarsi e poco 
addossati, mentre appaiono ad essi frammisti brandelli di 
tessuto più meno conservati. In cotali tratti di congiunzione 
si può meglio che nel fitto dei focolai osservare la invadenza 
del processo distruttivo. 



I-' 



S6 8UI PROG. DA BMBOLiaMO INFBTTANTB NBI OBMTRI NBRVOar, BOO. 177 

In mezzo a siepi disordinate di globuli di pus e leucociti 
fra i quali sono molti i polinucleati si vedono a vart gradi 
di distruzione gli elementi della sostanza cerebrale. Con ob- 
biettivo ad immersione si osserva come gli spazi connettivali, 
che contengono le cellule nervose siano dilatati, talché dal 
contorno della cellula — quando essa ha ancora un contorno — 
fino al margine del connettivo si osserva uno spazio vuoto; 
la larghezza di tali spazt diminuisce di mano in mano ohe si 
allontanano dal focolaio. LMnterpretazione di questi anelli deve 
essere affatto analoga a quella data parlando dei manicotti 
perivasali. 

L'aspetto particolare delle cellule nervose sarà descritto al 
Groppo C. 

Non tutte poi tali nicchie o spazt tondeggianti di connettivo 
contengono residui di cellule nervose; in molti di essi invece 
di quelli stanno globuli rossi e globuli bianchi frammisti a 
detriti. 1 leucociti quivi mostrano varie fasi di movimento 
nucleare; sono frequenti le forme di grossi leucociti a tre 
nuclei. 

Le cellule di nevroglia esse pure ai confini dei focolai si 
mostrano alterate profondamente e distrutte; ed il loro numero 
è assai minore che di norma. Tuttavia esse si mostrano pro- 
porzionalmente alterate in minor numero ed intensità in con« 
fronte delle nervose. Queste ai margini del focolaio sono 
veramente devastate; di molte, come dissi, non si osservano 
più che i residui e di altre molte non si osserva più che il 
posto lasciato vuoto. 



Di grande interesse è Tosservazione dei vasi, intorno ai 
qaali per vari fatti appare già a primo sguardo come si sia 
raccolta la resistenza e la riparazione degli elementi. Lungo 
il decorso dei capillari e precisamente nei tratti, ove il versa- 
mento di pus non ha coperto tutto con la propria massa, com- 
parisce appunto qualche figura speciale portante caratteri 
di nuova formazione. Ed il fatto principale consiste nella 
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comparsa di corpi speciali. Resta a vedere se essi siano da 
interpretare come corpi di riparazione o non piuttosto come 
corpi facenti parte integrale del versamento purulento. In 
favore della prima ipotesi non mancano alcune ragioni : 

Essi scarseggiano là ove è più fitto Tagglomeramento del 
pus, più vasta la devastazione, più divaricata la sostanza 
propria; mentre invece si presentano in discreta copia là 
ove pure essendo pervenuta la flogosi e portata la distruzione, 
pur tuttavia fu lasciato luogo alla permanenza in vita di 
alcuni elementi fondamentali: i vasi. 

Come si è notato addietro infatti, alcuni vasi traversano 
ancora in qualche luogo il fitto delle masse ascessili. Noterò 
per incidenza che essi sono frammisti ai linfociti in fiisi sva- 
riate di movimento nucleare. 

Tali corpi (analoghi probabilmente a quelli osservati dal 
Prof. Barbacci e dal Dott. Guizzetti) sono ordinariamente 
tondeggianti ed in questi preparati di 3 giorni si vedono quasi 
sempre in vicinanza ed in rapporto con le pareti dei vasi 
(Fig. I). 

Con Tobbiettivo ad immersione se ne osservano parecchi in 
uno stesso campo ed alcuni sono in cariocinesi. In un pre- 
parato (ematossilina B5hmer-eosina) se ne osserva nettamente 
uno in evidente stato di diaster o di dispirema ed il suo fuso 
acromatico, pure bene evidente, è affatto regolare (Fig. I,c). 

Il diametro di tali elementi in questo stadio in cui il pro- 
toplasma forma ancora un corpo solo è eguale al triplo di 
quello di un leucocito piccolo: sonvene anche di più grandi, 
ed in riposo sono alquanto minori. Il loro protoplasma ed il 
loro nucleo evidentemente in dipendenza delTattività cui sono 
in preda mostrano differenze di volume e queste differenze 
hanno una graduazione molto vasta. Il nucleo cioè ha un 
volume che varia da Vs ^ '/i ^^1 corpo (Fig. II). Il proto- 
plasma è denso e granuloso nel primo caso, tenue ed omogeneo 
nel secondo. Questi corpi stanno esclusivamente nelle zone 
ove si è sviluppato un focolaio; ma nel tessuto sano mancano 
completamente. 
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Il loro numero è oomplessivamente assai scarso, benché 
siano molto larghe le zone periasoessili. Ivi fra le fibre decor- 
renti in ogni senso è assai più frequente Tosservare spazi 
vuoti (edema-idrope) (Fig. IH, e) anziché elementi linfatici e 
tanto meno tali corpi tondeggianti. 



In un'altra serie di sezioni a tripla colorazione (ematossilina 
Delafield — fuxina acida -— acido picrico) si osservano bene tre 
ascessi confinanti. Mentre a debole ingrandimento la loro co- 
stituzione sembra identica, a forte obbiettivo si notano diffe- 
renze rilevanti. Il focolaio centrale più grosso é un ammasso 
denso di globuli di pus misti a gran copia di globuli rossi, 
il tutto contornato da quell'alone vuoto di figure più volte 
descritto (Fig. I). In mezzo alla massa non apparisce alcun 
altro elemento: é probabile che questo si sia formato prima 
degli altri e sia determinato da emorragia in quel punto e 
relativo versamento dei piogeni, che l'avevano causata. Fra 
easo e gli altri due intercorrono le zone di propagazione dianzi 
descritte. Il secondo ascesso é il più recente : in mezzo ad esso, 
che non ha ancora acquistato forma tondeggiante, si vede distin- 
tamente un vaso che si biforca, ed avvolto da ogni parte da 
globuli rossi e da scarsi leucociti ; al suo confine si nota una 
cellula nervosa non completamente distrutta. 

Dalla parte opposta si nota un ammasso di globuli di pus 
(molti polinucleati) in grande prevalenza sopra i globuli rossi; 
nessun vaso é visibile neir àmbito di questo focolaio e le 
cellule dì confine sono tutte alterate. Questo con molta pro- 
babilità si é formato per la via dei linfatici ed é il più vecchio 
dei tre. 

In complesso per tutta la lunga serie di preparati di tal 
genere si nota sopratutto edema ed idrope, si vedono versa- 
menti rossi intercalati ad ascessi veri e propri. 



Le differenze descritte fra i vari ascessi si spiegano facil- 
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mente. Vale a dire che in certe località Tembolo infettante 
arrivava ad arrestarsi in un^arteria essendo ancora carico di 
piogeni, i quali manifestavano subito in loro il potere che- 
miotattico positivo e da qui le grandi raccolte composte di 
globuli bianchi. È pur noto come gli Stafilococchi posseggano 
un rilevante potere distruttivo sopra i vasi, ciò che li diffe- 
renzia in parte dagli Streptococchi. In tali ascessi infatti si 
notano più che in altri dei brandelli di vasi distrutti e sopra 
le cellule endoteliali di essi manca assolutamente qualsiasi 
accenno di cariocinesi. I versamenti sanguigni poi con scarsi 
globuli purulenti si spiegano con un fatto puramente meccar 
nico: si doveva trattare cioè dell'arrivo in un dato distretto 
di emboli, i quali erano poco ricchi di cocchi casualmente 
asportati durante i maneggi sperimentali. In tal caso non si 
verificava che Teffetto dell'embolo e non deirinfezione. 

Tra gli uni e gli altri vi è naturalmente una lunga serie 
di forme intermedie. 

Questa differenza però è molto importante in quautochè da 
essa dipende in modo diretto Tintensità deiralterazione degli 
elementi cerebrali. Mentre intorno agli ascessi veri si osserva 
un tessuto la cui struttura denota che esso appartiene alla 
sostanza del cervello per la presenza di qualche residuo di 
cellula nervosa, per qualche cellula di nevroglia ecc. ; negli 
altri invece (emorragici) non è raro di vedere qualche cellula 
nervosa in buono stato confinare direttamente col versamento 
di sangue. 

A proposito di questi sono essi talora cosi estesi, che lo 
spazio perivasale ne è pieno ed il vaso centrale è cacciato 
sul fianco della guaina allo stesso modo come altrove fa il 
solo liquido. Ciò dipende da rotture di vasi e da invasione nella 
guaina. 

In una serie di preparati la cosa è evidentissima. Si vede 
cioè un vaso spaccato di fianco e ricacciato contro il mar- 
gine della guaina di Robin enormemente espansa e piena di 
sangue (Fig. IV, &). 

In questi preparati di tre giorni, tali figure sono meno fre- 
quenti che non in quelli di otto. 
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Deve essere notato come in questi casi di semplici emorragie 
lontane da focolai, la composizione del sangue (doppie colo* 
razioni) non offre nulla di anormale riguardo alla proporzione 
fra globuli rossi e globuli bianchi (Fig. 11 e IV. Confr. con 
Fig- 1). 



Gruppo B. — Ricerca dei microorganismi. 

Benché nel caso presente la ricerca dei piogeni sia di grande 
importanza, la descrizione di ciò che li riguarda si riduce a 
poca cosa. I microorganismi si vedono in modo assai diverso 
a seconda che furono trattanti sopra le sezioni con il metodo 
del 6ram o con il metodo del Claudins, a seconda che furono 
colorati sopra sezioni di pezzi fissati in alcool assoluto oppure 
io sublimato. 

A questo riguardo vi è una contradizione permanente nelle 
ricerche, poiché per la colorazione dei microorganismi si pre- 
stavano assai bene i pezzi fissati neiralcool, mentre poi con 
tale fissazione (consigliata del resto dal N issi) riescono assai 
meno nitide le figure degli elementi istologici in genere. 

Però in alcune sezioni eccezionalmente fortunate ottenni una 
nitida colorazione dei microorganismi sopra un fondo al car- 
minio od alla vesuvina di pezzi stati in sublimato. 

Però è costante in tutta la serie dei preparati il fatto che 
sulle sezioni fissate e tagliate neiralcool il numero dei pio- 
geni appare straordinariamente più grande che non Qelle altre 
e devo poi ancora notare che il metodo Claudius ha rilevato 
sempre ed in ogni caso un numero molto più grande di piogeni 
che non gli altri metodi. 

Ho tentato anche, ma con esito assai meno felice, colorazioni 
alla Weigert; tuttavia le figure ottenute con i due metodi pre- 
cedenti sono bastanti per la descrizione. 

Corteccia (fissazione in alcool -- sezione di pezzi liberi — 
colorazione Olaudius). 

In queste sezioni di corteccia di cane morto al terzo giorno 
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non si nota Tascesso vero e proprio« ma essa è capitata nella 
zona di confine di un focolaio. La sostanza propria deirorgano 
non è moHo alterata, però si presenta come imbevuta di li- 
quido ed i suoi elementi per ciò sono alquanto allontanati fra 
di loro. In questo preparato il numero dei microorganismi è 
grandissimo ; essi sono sparsi un po' dappertuttcì intorno ai 
vasi. Non mostrano di seguire prevalentemente una dire- 
zione; tanto lungi dai vasi che vicino a questi essi si mo- 
strano presso a poco con la stessa distribuzione e nella stessa 
quantità. 

I gruppi sono moltissimi e frequenti, ma ogni gruppo è 
poco numeroso: si conta al massimo per ognuno di essi un 
centinaio di cocchi ; la maggioranza però è costituita da grup- 
petti di 3-10-30 elementi. La sostanza in cui stanno, ad ecce- 
zione deiridrope, non è molto diversa dal normale. 

Molto probabilmente questi sono piogeni, che la corrente 
linfatica va spargendo per tutto il 'cervello, ma essi o per Io 
scarso numero, o perchè arrivati sul luogo appena prima della 
morte delPanimale, non hanno ancora potuto spiegare la loro 
azione distruttiva. 

Corteccia (fissazione sublimato — sezione in paraff. — co- 
loraz. Claudius). In questa serie si nota in mezzo alla sostanza 
cerebrale un largo versamento di sangue; airintorno la so- 
stanza stessa non contiene focolai ascessili : in mezzo al 
versamento si vedono ben distinti sul fondo giallo alcuni 
gruppetti di stafilococchi. 



Nei preparati a doppia colorazione appartenenti a cervelli 
di animali a tre giorni in media si notano i seguenti fatti. 

Corteccia (coloraz. Gram e carminio, Oram e vesuvina). 
Sopra una serie di sezioni di ascesso situato nel nucleo len- 
ticolare destro si notano qua e là sparsi neirascesso piccoli 
gruppi di cocchi o dentro i leucociti o liberamente fluttuanti 
nella cavità. Oltre a ciò in questi preparati come appunto lo 
comportano le colorazioni si vedono assai bene i fatti riguar- 
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danti i nuclei, dei quali si è detto addietro. Dirò solo come 
sieno in grande numero i leucociti di aspetto polinucleato e 
come fra questi sieno sparsi i corpi ovalari. 

Le cellule endoteliali dei vasi mostrano in vart punti di 
essere rigonfiate, hanno una colorazione più intensa ed accenni 
di movimento nucleare, benché vere mitosi non appariscano 
ohe assai raramente. 



Groppo C. — Aspetto istologico delle cellule nervose. 

Le descrizioni relative alle modificazioni delle cellule nervose 
fu data in gran parte più addietro, dove vennero descritti i 
preparati ottenuti con il metodo Golgi. Alcuni fatti di impor- 
tanza ben rilevati con quel metodo si ripeterono anche con 
gli altri metodi comuni e con quello del Nissl. Tali preparati 
si presterebbero certamente per una lunga descrizione, però i 
fatti principali si possono riassumere come segue: Intorno 
ad un focolaio prevalentemente emorragico e scarsissimo di 
pus si nota anzitutto una stretta fascia quasi priva di ele- 
menti propri. I pochi che vi si rinvengono, mostrano nucleolo 
e nucleo evidenti, mentre il protoplasma è o rigonfiato od in 
distruzione. Allontanandosi da questa fascia si trovano ben 
presto elementi in buono stato (Fig. Ili) o leggermente idropici; 
il loro numero non è alterato. Altrettanto si può dire delle 
oellule di nevroglia ; anch'esse scarseggiano nella zona peria- 
scessile per ricomparire più avanti con aspetto ordinario. Sono 
da notare altresì gruppi di cellule nervose in avanzata croma- 
tolisi, che sì trovano disperse nella sostanza cerebrale e^ ap- 
parentemente lontane da un focolaio. Queste cellule mostrano 
una distruzione del protoplasma, ^che contrasta col relativo 
buono stato del nucleo e del nucleolo. 

Sono poi molto interessanti per la non facile interpretazione 
della loro patogenesi alcune alterazioni di cellule, che si pre- 
sentano nel modo seguente: Il contorno è identico a quello di 
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una cellula normale a molti proluug'ameDtì, ma neiriDteruo 
8i nota il fatto non comune di una porzione di cellula a cro- 
matina normale, mentre Taltra metà è in cromatolisi, e con- 
temporaneamente a ciò sono in stato di cromatolisi le radici 
dei prolungamenti, che appunto corrispondono alla porzione 
alterata. 

Nel lato opposto nessun segno di cromatolisi né della cellula, 
né delle radici dei prolungamenti. 

Altre volte poi si osservano cellule vuote di cromatina quasi 
completamente; e solo un sottile orlo di questa resta ancora 
intorno al nucleo, che in tali casi talvolta è spostato alla pe- 
riferia. Alle radici dei prolungamenti in tali casi manca qua- 
lunque traccia di cromatina. Vicino ad altri focolai veramente 
ascessili le alterazioni sono anche maggiori. Le cellule distrutte 
airintorno sono in grande numero; la loro distruzione è cosi 
completa, che percorrendo la zona circostante al focolaio non 
si notano che trame connettivali racchiudenti cavità cosparse 
di detriti. 

Nella sostanza bianca, come fu notato, gli ascessi sono più 
rari ed in genere sono tanto piccoli da non mostrare che una 
scarsissima zona d'azione periferica. Gli elementi propri osser- 
vabili nella sostanza bianca si mostrano pressoché normali, 
soltanto qua e là alcuni sono idropici. 

In genere nei preparati alla maniera di Nissl tanto con 
turchino che con tionina si vede a maggiore o minor grado 
di espansione un alone chiaro intorno al nucleo e tra ralone 
e la periferia della cellula vi sono granuli di cromatina di 
tipo normale. 

Di solito però in questi casi il nucleo non è centrale, ma 
respjnto contro il margine cellulare e la parte chiara che cor- 
risponderebbe all'alone sta al centro della cellula alla cui pe- 
riferia vi può essere ancora della cromatina. 

Si tratterebbe insomma di una forma di alterazione cellulare, 
la quale secondo le descrizioni tipiche alla Nissl si potrebbe 
chiamare cromatolisi centrale. 

Ohe vi sia in realtà una cromatolisi centrale è certo, ma 
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easR in questi casi non ò che una figpura, un fenomeno acci- 
dentale di un fatto fondamentale dominante tutto il quadro. 
Questo fatto fondamentale è Tidrope. 



I microorganismi insomma determinano alterazioni e distra- 
zìoni degli elementi nervosi^ ma questi elementi morfologica- 
mente non danno alcun indizio di essere infestati da quelli, 
non dimostrano che la propria alterazione sia direttamente 
legata con essi, come sarebbe il caso di una cellula uretrale 
piena di gonococchi o di una cellula lebbrosa piena di bacilli 
di Hausen. 

Del reato sopra questo argomento dovrò tornare (Parte III, 
Gruppo C) descrìvendo preparati al tutto analoghi di cervelli, 
ohe resistettero otto giorni all'infezione. Occupandomene ora 
mi ripeterei inutilmente. 



PARTE III. 
Animali con ascessi di 8 giorni. 



Gruppo A — Aspetto istologico complessivo. 

É superfluo ripetere per questi preparati la descrizione di 
molti fatti comuni ai precedenti: vale a dire quello che ri- 
guarda la distribuzione degli ascessi, la varietà della loro 
epooa di formazione, la proporzione diversa degli elementi 
che li compongono ed in genere quelle cose che riguardano 
ridrope, il quale caratterizza* ogni parte tanto di questi, come 
di quei preparati. 



Mettendo al microscopio un vetrino di sezioni a 3 giorni ed 
QQO con sezioni ad 8 giorni, ciò che colpisce subito è la so- 
vrabbondanza in questi di leucociti polinucleati. 
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Nei preparati di otto giorni sono più numerose e profuse le 
emorragie, che partendo o no da un ascesso si internano nel 
tessuto. 

Il tessuto proprio cerebrale presenta di caratteristico molte 
lacune contenenti detriti (Fig. Ili), che stanno a rappresentare 
distruzione di cellule nervose: queste scarseggiano per buon 
tratto intorno ai focolai. 

Ricercando sui vasi qualche cariocinesi non si trova nulla 
di più che qualche intensa colorazione nucleare delle cellule 
endoteliari ed anche queste sono quasi altrettanto scarse che 
nei preparati di tre giorni. 

Quello che è caratteristico in questi preparati è il numera 
notevolmente più grande dei corpuscoli ovalari, i quali ap- 
paiono tanto nel mezzo degli ascessi, quanto nel contorno di 
essi. Nel contorno sono in discreto numero e mostrano di 
essere allacciati a vicenda fra di loro da una tenue trama. 

Nel mezzo del focolaio essi appaiono talvolta a piccoli 
gruppi parimenti allacciati fra loro; ma in questo caso è 
molto difficile di vedere se e come essi comunichino con la 
parte solida del contorno. Benché da alcuni di essi partano 
delle trabecole, non mi fu possibile insomma seguirli dal cen- 
tro dell'ascesso fino ai margini, dove pare iniziata una orga- 
nizzazione connettivale di debolissimo grado. 

In quanto alla loro derivazione mi pare molto probabile 
che questi corpi ovalari derivino dai vasi, poiché, essi abbon- 
dano a preferenza anche nel mezzo dei focolai, ove però esiste 
qualche traccia di vaso da cui essi potrebbero originare, come 
si vede in alcuni preparati di tre giorni. Se ne notano appunto 
alcuni in connessione con i vasi e questi stanno ai margini 
delle cavità ascessili (Fig. I). Del resto il numero dei globuli 
bianchi in movimento nucleare é assai più grande di quello 
delle cellule endoteliali dei vasi, che accennano ai primi stadi 
della mitosi. 

Il versamento sanguigno nelle guaine di Robin è molto 
forte (Fig. IV, ò) ed in tali casi è notevole il fatto che la massa 
sanguigna occupante lo spazio tra la guaina ed il vaso è 
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composta di globuli rossi, mentre i globuli ancora visibili nel 
vaso (doppie colorazioni) sono in grandissima maggioranza 
globali bianchi. 

In quanto alle cellule nervose resta assolutamente senza 
frutto la ricerca di qualsiasi cariocinesi. In tutti questi pre- 
parati non si riscontra mai la menoma traccia di quei movi- 
menti rigenerativi iniziali nelle cellule nervose descritti nel 
lavoro del prof. Mondino (7). Devo però notare che le figure 
di mitosi furono da questo autore osservate al 30* giorno: i 
miei preparati appartengono ad animali, che giunsero al mas- 
simo di 8 giorni. Oltre a ciò manca qualsiasi accenno di ri- 
generazione da parte delle cellule di nevroglia ai margini dei 
focolai . 

Tutta la forza di rigenerazione è ridotta insomma ai leu- 
ecciti, a qualche rara cellula endoteliare ed ai corpi ovalari 
derivati dagli antecedenti. 



Gruppo B. — Ricerca dei microorganismi. 

In questi preparati vi sono molte analogie con i corrispon- 
denti preparati descritti nella Parte 1^. 

I preparati col metodo Gram a doppia colorazione dimostrano 
dei grappoli di stafilococchi nelle più svariate località. 

Come si è notato addietro, il numero dei microorganismi che 
non si vedono con tale metodo deve essere grandissimo, il che 
è comprovato dal numero straordinariamente superiore rive- 
lato dal metodo Glaudius. 

Pur tuttavia nei preparati con Gram e picrocarminio e ve- 
suvina si vedono degli eleganti gruppi di cocchi con le dispo- 
sizioni più svariate, la cui descrizione, che sarebbe larghis- 
sima, è afbtto superflua. 

In breve, vi sono gruppi di 50-100 cocchi nel mezzo del- 
l'ascesso; ove esso è più molle, o liberi nel liquido o addossati 
a globuli bianchi o dentro di essi ingranditi e contenenti 
detriti. 
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Se ne vedono altri gruppi, Che spiccano con i loro grappoli 
violetti sul fondo rosso costituito da ammassi di grossi leu- 
cociti e talvolta da corpi ovalari. È frequente vederli neirin- 
terno dei leucociti, ma non cosi vederli neirinterno di detti 
corpi, dei quali taluni in questi preparati hanno dimensioni 
enormi, eguali cioè a 12-15 volte quelle di un leucocito comuoe 
(Fig. II, b). 

Neirinterno della sostanza propria del cervello ancora di- 
scretamente conservata si notano pure dei piogeni in rapporto 
coi vasi. Ordinariamente essi sono contenuti nel lume stesso 
del vaso e ne seguono la corrente o liberi nel siero od impi- 
gliati nei leucociti. Di questo fatto si notano parecchie figure 
elegantissime in ogni parte dei preparati ed anche lontane dai 
focolai. Qui si tratta evidentemente della fagocitosi esercitata 
dagli endoteli (Fig. Ili, b) e dai globuli bianchi (Fig. Ili a) 
caricatisi di piogeni e che sono rientrati in circolazione 
(Fig. 111). 

Tale trasporto anche lontano dai focolai si ripete moltissime 
volte con le più caratteristiche ed eleganti figure, e Tefl^etto 
di esso veniva constatato alle necroscopie nelle quali emergono 
costantemente sopra tutte le altre note quelle che si riferiscono 
a nefrite e ad endocardite acuta. 

Vennero infatti in ogni caso eseguite ricerche bacteriolo- 
giche in modo diretto e sulle sezioni di miocardio e di rene 
fu ogni volta constatata la presenza di numerosi stafilococchi. 

Come poi malgrado la fagocitosi iniziata abbondantemente 
pervenissero dal cervello negli altri organi gli eccitatori della 
flogosi ancora in possesso della loro virulenza lo si può forse 
in parte spiegare con l'aspetto morfologico di essi nei prepa- 
rati. 8i osservano infatti figure nelle quali gli stafilococchi 
non solo occupano tutto il corpo del leucocito, ma protendono 
al di fuori di questo i loro grappoli di elementi ben conservati 
e nitidi nei contorni (Fig. 111). 

Oltre a ciò, come ho già detto, si vedono neiralveo vasale 
molti piogeni liberi di forma perfetta (Fig. 111). 
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Groppo C. — Aspetto istologico delle cellule nervose. 

Sì notano gii atessi fatti quali nei preparati a tre giorni, 
se non clie qui sono più numerosi. Le zone periascessili es- 
sendo più larghe e mancando assolatamente qualsiasi cario- 
ciaesi nei rari elementi nervosi ancora presenti sui confini ed 
anche là dove esiste una neoformazione connettiva; si deduce 
facilmente come il numero degli elementi andati perduti sia 
assai più grande che non negli animali a tre giorni. 

Si verificano qui pure i tipi di cromatolisi centrale antece- 
dentemente descritti, ma molto più raramente che non in quei 
preparati; qui sono molto più numerose le nicchie già vuote 
dalla cellula e non contenenti più che detriti. Una forma spe- 
ciale ed abbondante in questi preparati è invece quella in cui 
si vedono cellule nervose, che per l'aspetto morfologico sem- 
brano discretamente conservate, ma che si trovano in certo 
modo come isolate dal resto del tessuto (Fig. IV, e). 

Tale separazione dal resto del tessuto si presenta cosi: Le 
cellule nervose con nucleo normale e prolungamenti in varie 
direzioni non si presentano come di solito immedesimate nel 
tessuto, ma tra esse e quello esiste uno spazio vuoto e ben 
limitato, che le avvolge. L'aspetto di questo spazio è del tutto 
somigliante a quello più volte descritto a proposito dei vasi 
e credo lo si possa allo stesso modo interpretare. In questi casi 
si può notare come molte cellule si mantengano in rapporto 
col tessuto mediante i prolungamenti, i quali in buono stato 
attraversando lo spazio vuoto, si immettono nel tessuto stesso. 
In altri casi più gravi con idrope più espanso le propaggini 
della cellula (Fig. IV, e) si presentano rotte in vicinanza dei 
margini del disco incoloro. 

In tal modo vengono ad essere sempre più aggravate le 
condizioni di nutrizione della cellula nervosa, la quale è già 
notevolmente danneggiata dairidrope, che precede in ogni 
distretto il formarsi deirascesso vero e proprio. 

Perciò non fu possibile trovare una figura (che sarebbe stata 
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molto interessante) e cioè la figura di una cellula nervosa in 
contatto immediato con un focolaio. 

E la mancanza assolutamente costante di tale figura è stret- 
tamente legata al fatto fondamentale: Tidrope. E verosimil- 
mente idrope pregno di veleni bacterici. 

Prima che l'ascesso si formi per trapianto in un dato di- 
stretto cerebrale e venga cosi in rapporto con gli elementi 
nervosi; ivi appunto esso è già stato largamente preceduto 
dal fatto meccanico deUMdrope. 

Prima che ivi precisamente giungano i piogeni con il ver- 
samento di pus, le cellule proprie sono già state preda alla 
distruzione. 

Quando in fine Tascesso si forma in un dato distretto, esso 
non fa che stendersi in quei posti già vuoti, che le cellule 
nervose occupavano prima di andare perdute, ove continuano 
ad essere rappresentate in parte dai propri detriti, in parte 
da leucociti, da macrofagi, ecc. 



Così ho raccolto i dati, che mi parvero più importanti, ri- 
ferentisi agli ascessi cerebrali. 

Per brevità tralascio completamente la descrizione dei pre- 
parati di miocardio, di rene, ecc., i quali pure contengono 
fatti molto interessanti. 



Volendo ora riassumere brevissimamente ciò che è conte- 
nuto nel lavoro, dirò: 
A) 

— Con la iniezione nella carotide di emboli (raschiatura di 
patate sopra cui furono coltivati gli Staph. p. a.) carichi di 
piogeni si possono ottenere ascessi cerebrali (contro il parere 
del Wurtz). 

— Con lo stesso mezzo si possono ottenere, benché assai più 
raramente, ascessi della retina e deiriride (contro i risultati 
del Singer). 
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— Non ottenni mai ascessi del cervelletto ; e analogamente 
a quanto accadde ad altri sperimentatori, che eseguirono tali 
esperienze per la medesima via e per altri scopi, non osservai 
mai neppure alcun embolo fisso nel cervelletto. 

— Il trauma infitto sul capo ad alcuni animali non ha por- 
tato modificazioni neirandamento deiraffezione per sé già 
estremamente grave. 

» Il riflesso esofageo nei cani è Tultimo a scomparire. 

— Nei primi stadi il cervello è iperemico (ip. pass.); negli 
ultimi pallido, idropico. 

~ In tutti gli animali si formò nefrite gravissima. 

B) 

— Ogni ascesso è circondato da una zona di distruzione, la 
quale è a sua volta avviluppata da tessuto idropico. 

-»- Le cellule nervose già nella zona idropica (veleni bacte- 
rici) presentano segni di degenerazione, i cui estremi appa- 
riscono nella fascia di distruzione; neirascesso non esistono 
che i frammenti di esse. 

— In questa zona le cellule nervose presentano le seguenti 
alterazioni: Degenerazioni varicose dei prolungamenti proto- 
plasmatici, vacuolizzazione dei prolungamenti stessi e del 
corpo cellulare, cromatolisi progressiva, ma irregolare e va- 
riante di aspetto sui var! lati di uno stesso elemento. Infine 
atrofia e distruzione completa delle cellule. 

— Nessuna cariocinesi nelle cellule nervose. 

— Nessuna cariocinesi nelle cellule di nevroglia. 

— Movimento nucleare negli endoteli dei vasi e delle guaine. 

— Movimento nucleare in taluni leucociti. 

— Cariocinesi manifeste nei corpuscoli ovalari connettivi. 

— I piogeni (stafilococchi) procedono tanto per le vie san- 
guigne, che per le vie linfatiche. 

— L'invasione delle cellule nervose da parte degli stafilo- 
cocchi non è mai visibile, stantechè esse vanno perdute nelle 
zone idropiche (veleni bacterici) che precedono la formazione 
dei focolai. 

— La loro primitiva degenerazione è la idropica, che si ri- 
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vela con i metodi comuni e di Nissl ed è confermata dai pre- 
parati con il metodo del Golgri. 

— Le ectasie vasali sono fino ad un cer4o segno controbi* 
lanciate daU'idrope perivasale; molte volte però (forse per 
azione diretta degli stafilococchi) avviene rottura dei vasi con 
emorragia nelle guaine del Robin. 

— I globuli rossi negli ascessi all'ottavo giorno sono quasi 
completamente distrutti. 

— Le forme polinucleari dei leucociti sono più numerose 
nei preparati di otto giorni che non in quelli di tre giorni. 

— I corpuscoli ovalari» che manifestano attive cariocinesi 
si mostrano tondeggianti nei primi giorni, mentre negli ultimi 
si fanno fusati e mandano dei prolungamenti. Questi corpu- 
scoli si devono interpretare come cellule connettive che an* 
drebbero a formare la cicatrice. In ciò consiste runico accenno 
di riparazione : il compimento delia cicatrice è interrotto dalla 
morte deiranimale in preda a violenta nefrite. 



Ma ciò che emerge dal mio lavoro e che per essere ripro- 
dotto costantemente nella lunghissima serie dei miei preparati, 
mi pare più importante, consiste in questi due fatti: 

P La cellula nervosa non si trova mai impigliata in un 
ascesso; perchè essa va distrutta prima della formazione di 
questo. 

2^ Quando tutti gli elementi cerebrali (cellule nervose, 
cellule di nevroglia, endoteli dei vasi, endoteli delle guaine, 
emazie, ecc.) vanno in distruzione per ì guasti della circola- 
zione e sotto l'azione dei veleni bacterici; i leucociti ed i cor- 
puscoli ovalari soltanto si mostrano ancora vivi. 
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NO T A 



Questo mio lavoro era già impaginato, quando sono venuto 
a conoscenza dì due memorie che hanno qualche relazione 
coD le mie ricerche. La prima di queste è del Dott. Cesaris 
Demel (IO) ed ha per punto di partenza lo studio di un caso 
di corea, nel quale egli ha trovato una encefalomielite a fo- 
colai multipli disseminati, causata dallo stafilococco piog. aur.: 
sperimentando poi con iniezioni subdurali di staf. piog. aur. 
di sue tossine e con altri microrganismi, trovò che solo lo 
stafilococco riproduce il quadro della encefalomielite: i focolai 
infiammatori così ottenuti non si potevano considerare veri 
ascessi, quindi il lavoro di Demel ha rapporto col mio solo 
in questo che egli ha ottenuto la localizzazione dei batteri 
nella sostanza cerebrale con successiva lesione degli eleflienti 
nervosi. La seconda memoria è del De Gaetano (11), il quale 
ottenne veri ascessi cerebrali servendosi di diversi germi e di 
sostanze chimiche piogeniche: questo lavoro ha molta somi- 
glianza con quello di B a rb acci. — Mi duole di non aver co- 
nosciuto questi lavori prima d'ora, perchè ne avrei parlato 
più diffusamente, ma mi compiaccio rilevando che i loro ri- 
sultati generali, tenuto conto della fondamentale diversità di 
metodo sperimentale, si accordano con quelli delle mie ri- 
cerche. 
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latitato Fisiologico della R. Università di Torino. 
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SCISSIONE CHETONICA NELL'ORGANISMO 



N O T A 



DKL 



Dott. A. BENEDICENTI in collaborazione con E. WEHMEYER 

▲lUeTo. 



Gli eteri p-chetoDici, che uno di noi ha già studiato sotto 
il punto di vista farmacologico in una precedente memoria (1), 
si possono considerare come eteri acetacetici monosostituiti e 
sono rappresentabili colla formola generale: 

R.CO.CH.CO.OC^H'^ 

I 
R' 

dove R e R' rappresentano i diversi radicali: metile CH', etile 
C«HS benzile C^H'* e così via. 

Questi eteri P-chetonici, somministrati agli animali produ- 
cono paralisi dei movimenti volontari, abolizione dei riflessi 
e, a forti dosi, arresto del respiro e del cuore. 

Nelle orine degli animali avvelenati si può dimostrare la 
presenza del chetone corrispondente all'etere somministrato, 



(1) Benedicenti, « Snll'asione fisiologica e comportamento nello or- 
ganismo degli eteri p-chetonici» (Memorie Acc, Se, di Torino, 1808). 
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la (jiial ooaa prova cbe l'etere subisce nell'or^aiiisino la scis 
sione chetonica di Franklaod e Duppa decomponendosi ii 
alcool, CO* e chetone, come è rappresentato dalla formola se 
guente : 

R . CO , CH . CO . OC H' R . CO . GH' 

I +H*0= I +C0*+C'H''Oe 

R' R' 

Io tal modo se si somministra ad un animale etere metil 
acetacetico si ba nell'orioa il metiletilohetoDe e analogramenb 
dall'etere dietilacetacetico sì ha i! dietilchetone, dal beozil» 
cetacetico il benztlacetone e vìa dì seguito. 

Scopo del presente lavoro si è di ricercare in quali organi 
avvenga la scissione chetonica degli eteri ^-chetonici e quale 
ne sia la cagione. 

Fra gli eteri ^-chetonici abbiamo preferito per le nostre 
esperienze il propilacetacetico: CB^. CO . CH . CO .OC'H', li 
1 
CH' 

quido che bolle a 208<''200>, che si colora intensamente in vio- 
letto con soluzioni alcoolicbe di FeCl' e che con facilità è de- 
composto da soluzioni anche ileboli di potassa, soda o barite 
in alcool, ce e propilacetone: CB'.CO. CH'.CH'. Quest» 
atessa decomposizione avviene pure con facilità nell'orgaoismo 
animale. Infatti se sì avvelenano conìgli o cani con etere prò- 
pìlacetacetioo si può dalle orine avere per distillazione una 
quantità di olio assai rilevante, se la dose di etere sommi- 
nistrata fu di quattro o cinque centimetri cubici almt>no. 

Questo olio ha un odore simile alla canfora od alla menta, 
è più leggero dell'acqua, sulla quale galleggia, non si colora 
affatto con soluzioni alcoolicbe di FeCI' (a differenza dell'etere 
dal quale proviene), è solubilissimo in alcool, e inSne, trat- 
tato con Na HSO^ di recente preparato, dà luogo ad una com- 
binazione stubile in forma di aghi o lamìnette bianche e splen- 
denti. Questi caratteri concordano perfettamente con quelli del 
metilisobutilchetone o propilacetone. 

Abbiamo anche preparato questo chetone col metodo di 



CIITONK» NELL'ORSAtllBUO 197 

(1), facendo agire 1& soluzione acquosa 
ere corrispondente, a caldo in apparec- 
ndo il prodotto della reazìODe si ha il 
■istico odore diverso d'aesai da quello 
'eparazione. Questo chetone quando sia 
Ito io alcool non si colora con FeCl', 
iaolfito sodico d& luogt> alla formazione 
istallioa simile ìq tutto a quella cbe 

delle orine. Tale combinazione bisolfi- 

a caldo con soluzioni leggermente 
o in libertà il cbetone. Aggiungeremo 
atilohetone bolle a 114°-115', è mesco- 

proporzione, è pochissimo solubile in 
ìBÌio il nitrato d'argento. Può anche 
e del metilìsobutilcarbinol. 
onoscere il chetone ci siamo serviti 
IStica, e della reazione che con per- 
B si è detto, l'etere propilacetacetico. 
panine immediatamente una 
fetto d'anilina, talora però 

del chetoni, questa tinta prende in 

rossastri assai evidenti, 
ropilacetacetico ci siamo pure serviti 
itico: CH'.CO.O.CO.OC'H" e dello 

(C'H^)* 
.CO.CH.CO.OC'H=. Entrambi questi 

I 

ell'organismo, danno pure luogo al cor- 



a, Litbijf't AnttaUn, yol. 145. 
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Feg>ato e reni non sono la sede eBolnsiva 
della scissione chetonica. 

Le prime esperienze eseguite furono dirette a chiarire la 
funzione esercitata dal fegato nella scissione degli eteri ^-che- 
tonici. 

Ad un cane del peso di Kg. 7,500 nella narcosi cloroformica 
abbiamo, colle dovute cautele, legato in massa i vasi che pe- 
netrano neirilo del fegato, poscia iniettammo sottocutanea- 
mente 5 om* di etere dietilacetacelico. L'animale sopravvìsse 
cinque ore all'operazione ed all'autopsia si risoootrt» che i vasi 
del fegato erano stati perfettamente legati. Si rinvenne la 
vescica contratta e contenente pochi centimetri cubici di orina 
che venne distillata in un palloncino. Nel refrigerante passa- 
rono delle goccioline oleose, più leggere dell'acqua nella quale 
erano completamente insolubili. Trattato con PeCl* questo li- 
quido oleoso non si colorò affatto, né ridusse il nitrato d'ar- 
gento ammoniacale. L'odore fortissimo di canfora, diverso 
completamente da quello dell'etere dietìlìoo confermò che si 
trattava del dietilohetone. 

Ripetemmo l'esperienza su un altro cane, ma senza risul- 
tato perchè l'animale non sopravisse che breve tempo e non 
si trovò all'autopsia orina nella vescica. Ad ogni modo ci 
parve incontestabile dalla prima esperienza che escludendo il 
fegato dalla circolazione generale avviene ugualmente nel- 
l'organismo la scissione chetonica dell'etere. 

Per meglio convincercene però ritentammo l'esperienza sa 
un grosso coniglio di 2600 gr. cui vennero legati accurata- 
mente i vasi del fegato e iniettati 3 cm.' dì etere dìetila- 
letacetloo. Dopo l'operazione l'animale era in condizioni di- 
icrete e sopravvisse otto ore: emise spontaneamente della orina 
she, raccolta e distillata, lasciò agevolmente riconoscere la 
presenza del dietìlchetone. Lo stesso risultato, benché meno 
evidentemente, si ebbe da altre tre esperienze sui conigli. 
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Segue da ciò come altii organi oltre il fegato debbano con- 
correre a produrre la scissione chetonica e rivolgemmo la 
nostra attenzione al rene, sperimentando sull'organo tolto dal- 
Tanimale (cavallo appena ucciso) e collocato in soluzione fi- 
eiologica di NaCl a 37*-38*. Facendo circolare attraverso al 
rene del sangue defibrinato (1500 cm.') addizionato con 2 cm.' 
di etere dietilico, notammo che la scissione avveniva anche 
in queste condizioni poiché dalKuretere, durante Tesperienza, 
fluì una piccola quantità d'orina che odorava fortissimamente 
di dietilchetone mentre nel tempo stesso il sangue andava 
perdendo il notevole odore dell'etere che vi si era aggiunto 
acquistando in sua vece quello del chetone. Allora operammo 
la circolazione artificiale sul fegato con analoghi risultati. Ci 
servimmo di un grosso fegato di cane. Il sangue che aveva 
circolato traverso l'organo e che conteneva Tetere, venne di- 
luito con acqua e quindi sottoposto a distillazione in corrente 
di vapore. Dal liquido distillato si potè separare poco olio, 
lievissimamente colorabile con FeCl^ e dotato del caratteristico 
odore di canfora proprio del dietilchetone. 

Restava così stabilito t 1"" che la scissione avveniva tanto 
nel fegato quanto nel rene; 2" che questi organi la potevano 
compiere anche staccati dairorganisrao. 

Già sono noti nella farmacologia esempi di scissione di al- 
cane sostanze per opera dei diversi tessuti delTorganismo. 
Schmiedeberg (1) aveva dimostrato nel rene, colla circola- 
zione artificiale, la presenza di un istozima capace di scindere 
Tacido ippurico in acido benzoico e glicocolia. Minko wski (2) 
trovò che questa scissione può essere provocata in vitro dalla 
presenza di vari organi ridotti in poltiglia quali fegato, reni, 
muscoli, ecc. Si può rappresentare questa scissione facendo 
eutrare una molecola d'acqua in reazione : 

C•H^CO.NH.CH^CO.OH+H«0=C«H^CO.OH + NH^CH^CO.OH 



(1) Schmiedbberg, ArcA.^. èra?/?. PaM. «. PAarm., Bd. XIV, p. 288-370. 

(2) MÌQko>yski, « Ueber Spalt. im Thierk. « (Ibid., Bd. XVII, p. 445]. 
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come accade nella scissione chetonica : 

R.CO.CH*.CO.OC*H*+H*0 = R.CO.CH»-f-CO«+C«H=^OH. 

Si è pure rilevata, in questi ultimi tempi, nei tessuti la pre- 
senza di ossidasi, ovvero fermenti dotati di uno spiccato po- 
tere ossidativo. Jacquet(l) nel laboratorio di Schmiedeberg 
mostrò che Talcool benzilico può essere trasformato in acido 
benzoico in piccola quantità dal sangue e in quantità mag- 
giore dai reni, dal fegato e dai muscoli. In un recente lavoro 
poi, Salkowski (2), servendosi delle esperienze di Yama- 
gawa, completò un lavoro destinato a ricercare quale dei di- 
versi organi avesse in maggior grado la proprietà di ossidare 
l'aldeide salicilica in acido salicilico e notò che questa pro- 
prietà era dovuta in maggior grado al fegato, quindi al rene, 
alla milza e al pancreas: lo stesso accade col sangue ad una 
certa temperatura ed in condizioni speciali. In tutte queste 
esperienze come anche in quelle numerose ed importanti di 
Abelous e Biarnés(3), di Portier (4),di Da8tre(5), sulle 
ossidasi, che ci limitiamo a ricordare per brevità, sì vide 
tuttavia che occorrono sempre grandi quantità di tessuto 
per trasformare quantità relativamente piccole di sostanza. 
Per esempio 1000 gr. di fegato, milza o polmone lasciati m 
contatto per 24 ore a 40'' con 2 cm' di aldeide salicilica da- 
vano solo da gr. 0,009 a gr. 0,097 di acido salicilico. Espe- 



(1) Jacquet, Arch. f. exp. Path, u. Pharm,^ Bd. 29 e Cotnpt.rend, 
Soe. BioL, 1892. 

(2) SaikowBki, Virchoxo's Arch,, Bd. 147. 

(3) Abelous e BiarnóB, « Rechercbes sur le mócanisme ozydat. org. » 
(Arch. de Physio logie, 1895, p. 239). 

Vedi anche: 
« Sur le pouvoir ozydant du sang » (Ibid., 1894, p. 51). 
e Ozydaae dea Crustacóa » (Compt. rend. Soc, Biot., 1897, p. 749). 
tt Nouvelies ezpérieoces sur l'ozyd. dea mammif. » (ibid.^ 1897, p. 493). 
a Sur l'eziatance chez iea mammif. dea ferm. solublea » (ibid., 1897, 
p. 576). 

(4) Portier, « Lea Ozjdaaea», Paria, Steinheil, 1897. 

Vedi inoltre i lavori di Portier e Pieri, di Bourquelot, Ber- 
trand, Roehmann e Spitzer, ecc. 

(5) Daatre; Arch. de Physiol., 1893, 1897, ecc. 
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rìenze fatte estraendo gli organi con soluzioni di fluoruro di 
sodio, cloruro di sodio^ acqua cloroformizzata, dimostrarono 
ìd questi estratti una debole ma incontestabile proprietà ossi- 
dante verso l'aldeide salicilica. Gli autori suddetti osservaronb 
pare che gli organi sottoposti ad una temperatura elevata 
perdono la facoltà di ossidare Taldeide salicilica e benzoica. 
Da queste conclusioni vennero airafférmazione che si doveva 
trattare di fermenti, e riconobbero che erano distrutti dal ca- 
lore, dalla putrefazione avanzata, ma non dairalcool assoluto. 
Nei capitoli seguenti cerchiamo di dimostrare che anche la 
scissione chetonica degli eteri ^-chetonici è dovuta ad ana- 
loghi fermenti. 

ITI. 

La scissione chetonica negli animali 

a sangue freddo (Rane). 

Abbiamo eseguite parecchie esperienze sulle rane ed abbiamo 
veduto che la scissione chetonica avviene nello stesso modo 
che negli animali a sangue caldo. 

1 cm.^ di etere propilacetacetico fu iniettato in 5 rane ('/io 
per ciascuna). Esse cadono in paralisi; presentano abolizione 
dei riflessi e dei movimenti ioidei e muoiono in capo a qualche 
ora. Sono allora ridotte in poltiglia, mediante un trituratore 
e distillate in corrente di vapor d'acqua raccogliendo i primi 
25 cm.' del distillato. Su questo liquido galleggia una certa 
quantità d*olio che non si colora con Fé GÌ' e che dà con 
NaHSO' una bella combinazione cristallina. 

Ripetiamo Tesperienza con un altro cm.' di etere ed altre 
cinque rane con risultati afiatto identici. 

Abbiamo allora voluto verificare se i visceri di rana imme- 
diatamente dopo morte godessero ancora della proprietà di 
operare la scissione. 

Cinque rane sono uccise col taglio e distruzione del midollo 
e dell'encefalo. 
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Vengono ridotte in poltiglia mediante trituratore ed alla 
poltiglia si aggiunge 1 cm.^ di etere- propìlacetacetico la- 
sciando il tutto a sé per 24 ore alla temperatura del Labora- 
torio (IS'^-IG*). Distillando in corrente di vapor acqueo si ot- 
tiene un olio che è cbetone puro poiché dà combinazione 
cristallina col bisolfito sodico e, sciolto in alcool, non si colora 
affatto con FeCP. 

Rimaneva ad eliminare il dubbio che Tetere per effetto della 
distillazione in corrente di vapor d*acqua e per le altre ma- 
nipolazioni potesse di per sé trasformarsi in chetone. Abbiamo 
allora preso cinque rane finamente triturate e dopo aver ag- 
giunto Tetere alla poltiglia, abbiamo immediatamente distil- 
lato : l'olio cosi ottenuto, sciolto in alcool, dava con FeCP la 
caratteristica intensa colorazione violetta e non si combinava 
affatto con bisolfito sodico, nemmeno dibattendo a luugo la 
miscela. L'etere non si era quindi modificato. 

Ripetemmo Tesperienza lasciando a contatto dell'etere delle 
sostanze indifferenti, come pezzetti di legno o di sughero e 
quindi distillando e non osservammo mai traccia di decompo- 
sizione. L'esperimento ci dimostrò altresì che colla distilla- 
zione quasi tutto l'etere impiegato (^/^q circa) veniva ricuperato. 
É adunque evidente che proprio ai tessuti animali è dovuta 
la decomposizione chetonica dell'etere. 

Una nuova conferma di ciò si ebbe dal fatto che gli organi 
sottoposti alla ebollizione perdono completamente la loro atti- 
vità scindente. Si presero quattro rane, si triturarono e la 
poltiglia fu sottoposta per circa Vi d'ora alla ebollizione. Si 
aggiunse quindi 1 cm.' d'etere propìlacetacetico e si lasciò il 
miscuglio a sé per 24 ore. Non si ebbe coll'olio distillato al- 
cuna traccia di combinazione bisolfìtica, mentre la colorazione 
intensissima che assumeva col percloruro di ferro, indicava 
la presenza dell'etere completamente inalterato. 

Si volle altresì ripetere sulle rane l'esperienza già fatta sui 
cani e conigli per vedere se esportando il fegato la scissione 
avvenisse ancora. A tale scopo si uccisero quattro rane col 
taglio del midollo e tosto, aperto l'addome si tolsero i fegati 
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e sì mìBero in disparte* Triturando i muscoli e il rimanente 
dei visceri, agg-iungrendo alla poltiglia 1 cm.' di etere propil^ 
acetacetico e lasciando a aè per 24 ore si ebbe la trasforma- 
zione completa deiretere in chetone. I fegati estratti furono 
poi alla lor volta triturati e messi a contatto con 1 om.' di 
etere per 24 ore : nel distillato si riconobbe il chetone dalla 
combinazione che esso diede col biisolflto sodico sebbene, a 
a cagione della pìccola quantità di tessuto, esso fosse com- 
misto con etere inalterato che si rivelò colla reazione colorante. 

lu una successiva esperienza altri quattro fegati di rana, 
appena estirpati, vennero fatti bollire per 5 minuti e messi 
quindi ad agire con 1 cm.' di etere propilacetaceticu per 48 
ore. Nel distillato non si trovarono tracce di chetone, il che 
conferma quanto già si è detto sulla distruzione del fermento 
per opera della temperatura elevata* Ricordiamo qui di pas- 
saggio che anche Medwedew(l) in un lavoro pubblicato 
mentre il presente era in corso di stampa, ha rinvenuto che 
i fermenti ossidanti dei tessuti sono distrutti dairebollizione 
e dagli acidi. 

Volemmo dopo ciò ricercare se i tessuti anche molto tempo 
dopo la morte conservassero la proprietà di scindere Tetere 
in chetone. La proprietà ossidante dei tessuti è inalterata per 
quattro o cinque dopo la morte (Medwedew). Quattro rane^ 
uccise col taglio del midollo, sono triturate e lasciate a sé per 
24 ore: si aggiunge in capo a questo tempo alla poltiglia 1 cm.^ 
di etere e si lascia la miscela a sé per altre 24 ore. Distillando 
poscia in corrente di vapor d'acqua si ha un olio il quale si 
colora abbastanza intensamente con FeGl' e non dà col bisol- 
fito sodico combinazione alcuna. Pare adunque che la scissione 
chetonica sia se non totalmente impedita, almeno in gran 
parte ostacolata dai fenomeni biochimici postmortali. Su questo 
argomento però ritorneremo fra breve. 

Concludendo, possiamo dire che le 
Rane vive iniettate trasformano Tetere in Chetone; 

(1) Medwedew, « Oxjdat. Leistung. tbier. Gewebe « {PflUger^s ArcK,^ 
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Rane appena lACCise mescolate con etere lo trasformano 
in Chetane; 

Rane prive di fegato trasformano Tetere in Chetane; 

Rane morte da 24 ore danno nel distillato inalterato 
\ Etere; 
ed inoltre che ì 

Fegati di rana freschi trasformano Tetere in Chetane. 

Fegati di rana bolliti danno completamente inalterato 
VBtere. 

Dopo ciò ci parve interessante di studiare se gli stessi fe- 
nomeni si avverassero con tessuti di animali a sangue caldo. 

IV. 

La scissione chetonica mediante tessati d'animali 

a sangue caldo. 



Importava sapere anzitutto quali organi ed in che grado 
producessero la scissione chetonica degli eteri p-ohetonici. Per 
avere dapprima un' idea generale su ciò, abbiamo ucciso un 
coniglio per dissanguamento e abbiamo messo in diverse be- 
vute frammenti di diversi organi, aggiungendovi 25 om.' di 
acqua distillata e 1 cm.^ di etere propilaoetacetico e collocando 
poscia il tutto nella stufa d'Arsonval a 39''-40® per 24 ore. 
Nella tabella seguente sono indicati i risultati. 



Organo 



Sangue fresco 

Encefalo 

Fegato tagliato 
in pezzetti 

Fegato 
stacciato 

Rene 



Muscoli 
Polmoni 



Reazione 



Con FeCl^ colorazione intensa. Con NaHSO^ 
lieve combinazione cristallina 

Lo stesso 

Nessuna colorazione con FeCl'. Con NaHSO^ 
subito bella combinazione cristallina 

Colorazione con FeCl^ non molto intensa. 
Combinazione bisolfitica 

Con FeC13 coloraz. debolissima. Con NaHSCH 
prontamente un magma cristallino 

Lo stesso 

Con FeCP colorazione intensissima in vio- 
letto. Con NaHSO^ dibattendo a lungo, dopo 
due giorni si hanno pochi cristalli 



Conclutiooe 



Etere per la maggior 
parte inalterato. 

Lo stesso. 
Chetane puro. 

Etere misto a C*«- 
tone abbondante. 

Chetane con tracce 
di 6ler« inalterato. 

Lo stesso. 

Etere con poche trac- 
ce di Chetoni» 
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Per giudicare con criterio assai più esatto e quantitativo 
mediante la reazione con FeCl' sulla maggiore o minore quan- 
tità di etere che rimaneva indecomposto procedemmo da una 
quantità fìssa in peso di tessuto cui era unito una quantità 
pure nota di acqua distillata e 1 cm.' di etere propilacetace- 
tico. Si distillava in corrente di vapore raccogliendo i primi 
100 cm.' di distillato. Questi 100 cm.' erano poscia ridistillati e 
se ne raccoglievano ì primi 25 cm.^ essendoci assicurati, con 
esperienze in bianco, che con tale processo, oltre ^/^^ deiretere 
chetone si ricuperavano nel distillato. Accogliemmo il distil- 
lato in un apparecchio a spostamento della capacità di 25 cm.^, 
munito alla sua estremità superiore di un lungo collo gra- 
duato e diviso in centesimi di cent, cubico. L'olio, fosse esso 
chetone od etere galleggiava sul liquido distillato e poteva 
essere comodamente misurato appena giungeva nella porzione 
graduata del recipiente. Si apriva allora il rubinetto che tro- 
vavasi alla estremità inferiore deirapparecchio , si separava 
Tacqua dairolio distillato, si introduceva nel recipiente una 
quantità nota di alcool e di FeCl', ed infine, dopo avere bene 
agitato si determinava la quantità di etere inalterato basan- 
dosi sulla intensità della colorazione ottenuta. Per fare ciò 
esattamente prendevamo le stesse quantità di alcool e perclo- 
ruro ferrico già prima introdotte nello apparecchio a sposta- 
mento e cioè : 20 cm.' di alcool a 90 e 2 cm.' di una solu- 
zione alcoolica di FeOP (che conservammo costante in tutte 
le esperienze); mescolavamo le due sostanze e nel liquido 
giallo cosi ottenuto lasciavamo cadere da una buretta divisa 
in cinquantesimi di centimetro cubico dell'etere propilaceta- 
cetico puro o in soluzioni titolate, fino ad avere una colora- 
zione identica a quella del liquido contenuto neirapparecchio 
a spostamento. In tal modo si poteva stabilire la quantità di 
etere propilacetacetico non trasformato dal tessuto. 

Nella tabella seguente sono riferiti i dati di alcune di queste 
esperienze. 
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A parità di peso, da quanto appare da tutte queste aspe- 
rienze, il fegato tiene il primo posto come tessuto atto alla 
scissione chetonica ; seguono immediatamente il rene, i mu- 
scoli, poi la milza e il pancreas, il quale pare decomponga 
pochissimo. Questi risultati si avvicinano a quelli ottennti da 
Abelous e Biarnés(l) e da Salkowski (2) sullo studio dei 
fermenti ossidanti e riducenti. 



V. 
Azione del sangue e dei suoi componenti. 

Dopo avere studiato l'azione esercitata dai diversi tessuti 
sulla scissione chetonica degli eteri p-cbetonici ci parve inte- 
ressante di vedere quale influenza esercita.sse il sangue in 
tale. scissione. Schmiedeberg nei suoi studi suiPacido ip- 
purico disse che il sangue a differenza degli altri tessuti non 
aveva proprietà ossidanti; Jacquet giunse nei suoi lavori 
alle stesse conclusioni. Abelous e Biarnés però, e recente- 
mente anche Salkowski dimostrarono che il sangue può in 
determinate condizioni ossidare Taldeide salicilica, ma che la 
presenza delPemoglobina e dei globuli sanguigni nei tessuti 
non è indispensabile perchè questi manifestino le loro pro- 
prietà ossidanti. 

Nelle nostre esperienze notammo anzitutto che Tetere prò- 
pilacetacetico mescolato direttamente al sangue ne impedisce 
la coagulazione: questo fatto venne verificato la prima volta 
mescolando 50 cm.' di sangue di cane con 1 cm.^ di etere 
propilacetacetico. Il sangue rimase due giorni a contatto col- 
Tetere e distillato diede un olio ohe sciolto in alcool si colo- 
rava intensissimamente con Fé GÌ', però trattato con NaHSO', 
presentò in capo a 24 ore una combinazione cristallina evi- 
dente. Adunque la scissione avviene anche nel sangue, ma 



(1) Abelous et Biarnós, « Dosage des matièrea reductricea dana lei 
organea» (Arch. de Phys., 1897, p. 1). 

(2) Salkowaki, op. cit. 
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in misura scarsissima; verificammo lo stesso fatto in sangrue 
di coniglio: il sangue rimase a contatto coll'etere 72 ore nella 
stufa a 38^, pur tuttavia non si ebbero che delle piccole quan- 
tità di etere trasformato in cbetone. 

Quantità più rilevanti dì cbetone potemmo ottenere centri- 
fugando il sangue reso incoagulabile dall'ossalato d'ammonio 
e unendo Tetere propilacetacetico ai corpuscoli sanguigni. Lo 
siero sanguigno invece si dimostrò quasi senza azione. 

Un centimetro cubico di etere propilacetacetico venne messo 
a contatto con 50 cm.' di siero di sangue di cavallo per sei 
giorni, ma malgrado questo tempo assai lungo si ebbe con 
percloruro ferrico una colorazione intensissima che più tardi 
solo presentò dei riflessi rossastri, ciò che, come dicemmo, in- 
dica la presenza di piccole quantità di cbetone mescolato al- 
l'etere. 

Riguardo alla fibrina Porti e r trovò che ha proprietà os- 
sidanti, ma che queste dipendono assai dal modo della defi- 
brinazione e dalle condizioni in cui si opera. Egli estrasse 
altresì la fibrina con NaFl 2 ^/q e in tali estratti rinvenne 
nettamente le proprietà ossidanti. Abelous e Biarnés coa- 
fermarono che la fibrina ha proprietà ossidanti e poterono 
avere estratti ossidanti mediante soluzioni di NaGl 10 7o ^ 
NaFl 2 Voi Na*SO* 10 «/o, KNO'^ 8-15 7o- Videro che lavando 
a lungo la fibrina con acqua èssa non perdeva queste sue 
proprietà. 

Noi ripetemmo queste esperienze con fibrina fresca di bue. 
Collocammo in tre bevute 30 gr. di fibrina, 1 cm.' di etere 
propilacetacetico e 25 cm.* di acqua e lasciammo il tutto in 
stufa d'Arsonval a 38* per tre giorni. La fibrina introdotta 
nella prima bevuta era stata precedentemente lavata a lungo 
con acqua distillata fino a decolorazione completa. Distillato 
Tolio, si ebbe una colorazione corrispondente a */io di etere 
inalterato. Nella seconda bevuta la fibrina era stata introdotta 
tal quale, cioè ricca ancora di corpuscoli sanguigni. Si ebbe 
una colorazione corrispondente a cm.' 0,3 di etere inalterato. 
Infine il terzo campione di fibrina fu prima lavato a lungo 
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con UQ litro di soluzione di ENO^ 10 ^/o, e questo diede quasi 
tutto etere inalterato ^ salvo una traccia di cbetone dovuta 
forse ad imperfetta lavatura. Risulta pertanto da queste espe- 
rienze: 1* che la fibrina decompone l'etere; 2* che conserva 
questa proprietà anche se lavata a lungo con acqua distillata; 
3*" che la perde lavandola a lungo con soluzione di KNO' 10 7o- 
Un altro campione di fibrina di bue (30 gr.) venne lavato a 
lungo con soluzione fisiologica di NaGl e dopo lasciato per 4 
giorni a contatto con 1 cm.^ di etefé propilico alla tempe- 
tura dì 40^; questo campione non diede traccia alcuna di de- 
composizione chetonica. Adunque il KNO' ed il NaGl hanno 
esportato qualche cosa che operava la scissione o Thanno 
distrutto: più innanzi vedremo che la prima ipotesi è la vera. 

Eseguimmo anche alcune esperienze con 50 cm.^ di sangue 
defibrinato, estratto già da dodici ore dairanimale, mescolato 
con 1 cm.^ di etere propilico e lasciato per 4 giorni alla tem- 
peratura di Laboratorio. Non si ebbe alcuna trasformazioue. 

Lo stesso accadde usando sangue defibrinato di bue, mesco- 
lato coiretere 36 ore dopo la morte deiranimale. 

Le indagini fatte sulla fibrina ci hanno condotto a ricercare 
se anche l'albumina dell'uovo fosse in grado di operare la 
scissione chetonica, ma l'albume di due uova lasciato per 24 
ore a contatto con 1 cm.^ di etere propilacetacetico non diede 
luogo a produzione di chetone. La soluzione di albumina dap* 
prima limpidissima si intorbidò molto per aggiunta dell'etere 
divenendo lattiginosa e quindi rapprendendosi in minutissimi 
fiocchi leggeri e bianchi. Ci riserviamo di studiare più mina- 
tamente l'azione esercitata dagli eteri ^-chetonici sull'albu- 
mina e in genere sulle sostanze proteiche. 

VL 
La scissione chetonica è dovuta ad un fermento. 

Già abbiamo veduto nello studio della scissione chetonica 
per mezzo dei tessuti della rana, come parecchi fatti facessero 
pensare all'ipotesi di un fermento come alla più plausibile. I 
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lavori già ricordati di Abelous e Biarnés sui fermenti so- 
labili ci convincono in questa ipotesi, che noi però abbiamo 
voluto confermare con ulteriori esperienze. 

Abbiamo accennato or ora, parlando degli esperimenti fatti 
colla fibrina, come lavandola abbondantemente con soluzioni 
di KNO« 10 Vo e NaCI 0,75^0 essa divenisse del tutto inat- 
tiva« mentre ciò non accadeva lavando con acqua distillata. 
Rimaneva a ricercare se ciò avveniva anche pei vart organi 
e se i liquidi che avevano servito all'estrazione erano dotati 
della proprietà di scindere Tetere in alcool, CO' e propi tacetene. 

Notammo subito che la semplice soluzione fisiologica di 
NaCl basta ad esportare gran parte del fermento. Per ciò pren- 
demmo il fegato di una cavia, lo triturammo minutamente 
lavandolo con 200 cm.' di soluzione fisiologica di NaCl. La 
metà di questo liquido venne filtrato e lasciato in contatto per 
sei giorni nella stufa a 38* con 1 cm.' di etere isoamilaceta- 
cetico: Tesarne microscopico aveva dimostrato che nel liquido 
filtrato non erano contenute cellule epatiche. Non si ebbe con 
FeCl^ che una debole colorazione e si ottenne con NaHSO^ la 
combinazione bisolfitica la quale stava ad indicare come l'e- 
tere fosse stato trasformato da siffatto estratto quasi comple- 
tamente in chetone. 

Se il liquido salino esporta il fermento, Tergano estratto 
non deve più trasformare Tetere in chetone. Per persuaderci 
di ciò abbiamo preso due campioni uguali di fegato di coniglio 
(10 gr. Tuno) e li abbiamo triturati lavandone uno con 250 cm.' 
di soluzione fisiologica e lasciando Taltro intatto. Messi a rea- 
gire con 1 cm.* di etere propilacetacetico per tre giorni nella 
stufa a 38% si ebbe per risultato che Tolio distillato dal fegato 
lavato con NaCl diede una colorazione intensissima con FeGl', 
mentre quello distillato dal fegato non lavato non diede alcuna 
colorazione con FeCl^, ma diede benissimo la combinazione 
bisolfitica. Adunque il fegato lavato con Na'Cl aveva perduto 
il suo potere scindente. 

In una seconda esperienza abbiamo preso i due reni di un 
coniglio. L'uno fu triturato e messo tal quale ad agire su un 
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cm.^ di etere propilico per tre giorni a 40*; l'altro fu pure tri- 
turato indi lavato fino ad imbianchimento completo con solu- 
zione di NaCi 0,75 Vo ©posto nelle condizioni del precedente. 
Si ebbe il risultato seguente: 

Rene normale. — Nessuna colorazione con FeCP. Bella 
combinazione con bisolfito sodico. — Chetane puro. 

Rene lavato con NaCi. — Colorazione intensissima cod 
FeCl.^ Non combinazione con bisolfito. — Etere inalterato. 

Infine volemmo ripetere Tesperienza tentando Testrazione 
deirorgano non solo con NaCl e KNO^, ma anche con acqua 
cloroformizzata secondo i precetti di Saikowski. 

Perciò da un vitello, appena ucciso al mattatoio, si tolse 
un rene e si trasportò rapidamente in Laboratorio. Se oe fe- 
cero parecchie porzioni di 30 gr. Tuna; in ogni campione si 
mise 1 cm.' di etere propilacetacetico e si mantenne per pa- 
recchi giorni nella stufa d'Arsonval alla temperatura di 38^. 
Nella seguente tabella sono indicati i risultati deiresperienza. 



Organo 



Rene normale con 
poco aangae 



Reazione , ConclnsioDe 



Con FoCl^ non si colora affatto. Con | Ghetone poro. 
NaHSO^ dà prontamente la comb. 
bisulfitica. 



Rene normale senza Con PeCP non si colora. Con. NaHSO^. Lo stesso, 
sangue I dà rapidamente la combinazione. 



Rene lavato a lungo Con FeCl'^si colora intensissimamente. Etere 

con acqua cloro- 1 DalPolio distillato non si paò avere ' inalterato, 
formizzata traccia di comb. bisolfitica. 

Rene lavato a lungo Con FeCP non si colora affatto. Dal- 1 Che tone puro, 
con acqua distilli Tolio distillato si ha la combinazione! 
lata cristallina con NaHSO^ 



Altre porzioni del rene furono estratte con soluzioni di KNO* 
e NaCl e i liquidi che servirono airestrazione vennero mesco- 
lati con 1 cm.^ di etere propilico e lasciati per due giorni in 
stufa a 38<^. Si ebbero i risultati seguenti : 

Soluzione di KNO^ 10 °/o usata neirestrazione del rene 
(50 gr.). Si distilla in corrente di vapore ; il distillato si di- 
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stilla di nuovo. L'olio si oolora debolmente oob Fé GÌ' e dà la 
combinaasioue bisolfitioa. L'etere è trasformato in gran parte 
in Chetane. 

Soluziane di NaCl 0,76 V« usata neirestrasione del rene 
e trattata nello stesso modo dà pure la trasformaaione del- 
Tetere in Che tene. 

Portier aveva già veduto che la fibrina digerita in succo 
gastrico perdeva la proprietà ossidante , mentre questo non 
avveniva nella digestione con tripsina. Questo stesso carattere 
abbiamo noi pure confermato pel fermento scindente Tetere in 
chetODC. 

A. 80 grammi di rene si aggiungono 25 om.' di succo ga- 
strico artificiale acido per acido cloridrico. Si colloca la bevuta 
in stufa d'Arsonval a ST'^-SS^ per tre giorni : si ottiene cosi, 
dopo filtrazione, un liquido limpidissimo giallognolo al quale 
si aggiunge 1 cm.' dì etere propilico, lasciando poscia a sé 
per tre giorni in stufa a 38^. La stessa esperiensa si ripete 
contemporaneamente facendo digerire il rene con tripsina. Si 
hanno i risultati seguenti: 

Digestione con Pepsina. — Si ricuperano •/!♦ dell'etere 
propilico inalterato. Esso infatti si colora intensissimamente 
con FeCl'e non dà la combinazione bisolfitica. 

Digestione con tripsina. — Sì ottengono '/^o di cm.* di 
olio il quale non si colora con FeCl' e dà subito con NaHSO' 
la combinazione cristallina. In questo caso adunque l'etere è 
stato trasformato in chetone. Vedremo ora ohe è il mezzo acido 
quello che impedisce razione del fermento* 

VIL 
Oondizioni che modificano l'azione del fermento scindente. 



Dalle esperienze precedenti abbiamo veduto che la proprietà 
di scindere l'etere in chetone non è esclusiva del tessuto nor- 
male vivente ; ci è parso dopo ciò utile il ricercare quante ore 
dopo la morte i tessuti conservassero la loro attività e quale 

ArtkMo ftr U 8/HmMé M9àMk$t XJUII. 15 
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influensa esercitassero sul fermento la temperatura e la durata 
del tempo pel quale il fermento si trova in contatto coU'etere. 
Il ^orno 19 dicembre si uccide al mattatoio un vitello alle 
ore 2,30. Appena aperto Tanìmale si taglia un grosso pezzo 
di fegato ohe immerso entro a sangue defibrinato viene rapi- 
damente portato in Laboratorio. Se ne fanno parecchie por- 
zioni di 60 gr. runa le quali vengono finamente triturate e 
mescolate con SO cm.' di acqua distillata. Alle ore 3,30 si pone 
nella stufa a SS"* il primo campione di fegato mescolato con 
1 cm.' di etere propilacetacetico. Alle ore 4,30, 5,30, 6,30 si 
collocano successivamente nella stessa stufa gli altri campioni 
aggiungendovi Tetere propilico. Finalmente un ultimo cam- 
pione del fegato è lasciato a sé e, solo 26 ore dopo la morte 
dell'animale e cioè alle 16,30 del giorno seguente, viene me- 
scolato con 1 cm.' di etere e messo in stufa. Dopo venti- 
quattro ore si distillano i primi quattro campioni e si hanno 
i risultati seguenti: 



Organo 



Fegato di ritello 
i ora dopo morU 

deU'anlmale 

2 ore dopo morte 



3 ore dopo morte 



4 ore dopo morte 



Reazione 



Goloraz. deboliuima con FeCP. 
Bella combinasione crietall. con 
NaHSO». 

j 

Coloraz. debole con PeCP. Com-' 
binazione con biaolfito sodico.! 

Ck>loraz. più intensa con PeCI^; 
eorrìsp a 0^5 etere inalterato. , 



Conclusioni 



Chetone con tracce 
di etere. 



Come sopra. 



Chetone commisto 
ad etere. 



Colorai, intensa corrispond. a Etereperbuonaptrta 
0,8 etere. Non si ottiene con inalterato. 

NaHSO^ la combinazione. 



Da queste esperienze risulta che dopo la morte il fermento 
va poco per volta alterandosi; ma la sua distruzione accade 
solo molto lentamente, così che anche molte ore dopo la morte 
i tessuti hanno la capacità di decomporre Tetere per la pic- 
cola quantità di fermento che ancora contengono, ma ciò alla 
condizione che il tessuto sia lasciato molto a lungo in con- 
tatto ooiretere e ad una temperatura elevata. Infatti il pezzo 
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di fegato tolto da 26 ore airanimale e per nulla putrefatto 
messo per 24 giorni a contatto coiretere in stufa a 36^, lo 
deoompose quasi per intiero^ talché Tolio distillato non si co- 
lorava quasi affatto con Fé CI' e dava la solita combinazione 
bisolfitica. 

Del resto la scissione chetonica degli eteri p-chetonioi ope- 
rata in vitro dai tessuti animali è dipendente da molteplici 
fattori e la durata del tempo di contatto fra Tetere e il tes- 
suto, e la temperatura alla quale questo ò mantenuto esercita 
una grandissima influenza. 

Basta prendere in esame i dati della seguente tabella per 
convincersi dell'esattezza di questo asserto. 



Dorata 

della 

reazione 



3 ore 



Gondisioni generali 
deiresperimento 



• 
24 » 



48 



72 



50 gr. di fegato di cane 
con 2 cm.3 etere propil. 
Temperatura i2* 

Come sopra. Temp, iS"" 

Come sopra. Temp. 40^ 

Come aopra. Temp, 12^ 

Come sopra. Temp. i2^ 



Reasione 



Con Fé CI* ooloratione molto 
intensa : neeaona oombina- 
aione con NaHSC 

Lo ateaao. 

Con PeCl^ nessuna colorai. 
Con NaHSO* splendidi eri- 
stalli. 

Con FeCl' oolorasione debole 
oorrispond. a 0,06 etere 
inalterato. 

Con FeCP eoiorasione debole 
come sopra. 



Con- 
elnaione 



Btere 

quasi 

inalterato. 

Lo stesso. 

Chetoni 
puro. 



Chetone 

con tracce 

di Btere. 

Lo stesso. 



Come già abbiamo veduto, i mezzi acidi distruggono il fer- 
mento; la stessa azione hanno il sublimato corrosivo ed in 
grado molto minore la cocaina. Se tali sostanze sono unite al 
tessuto prima che questo agisca sull'etere, allora la scissione 
chetonica è completamente impedita o quasi ; se sono aggiunte 
allorquando la decomposizione chetonica è iniziata esse la ar- 
restano al punto in cui si trovava. L'azione degli acidi sui 
fermenti ossidanti fu notata da Medwedew nel lavoro ricor- 
dato e fu pure accennata anche da Abelous e Biarnés. 
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Nella tabella seguente sono indienti in modo sommario i 
risultati delie esperienze che noi abbiamo eseguite in prò* 
posito. 



Ck>ndixioiii 
dell^Mpeiim. 



90 gr. fegato di 
cane, lcm.3di 
etere propil. 
per 3 giorni 
a 16». 




NeMQno. 



Come sopra. Si meicola al tessuto 1 cm.^ 

di Acido cloridr. 5 o/o* 



Come sopra. 



Come sopra. 



Come aopra. 



10 gr. fegato di 
eana,loiiL.'di 
etere propil. 
per 6 giorni, 

temp. a5^ 
Come aopra. 



Come sopra. 



Come aopra. 



5 gr. fegato di 
cavia, 1 cm.^ 
etere. 3 gior- 
ni contatto. 



Reasione 



Con- 
eloiione 



Si mescolano 2 cm.^ dì 
Acido tartarico 5 Vo* 

Si aggiungono 2 om.^ so- 
la tiene Sublimato 2 %. 

Si naisoe V< 9^» di cloridr. 
Cocattwi. 



Nessuno. 



Si nnisoano 2 cm.^di solux. 
satura di SublimatoAovB 
dopo riniiio della reaz. 

Come sopra, si iiiiiace Vs 
gr. Cocaina, 

Come sopra, si unisce ^/^ 
om.3 di Acido cloridrico 

Si unisce subito Vs %^' 
Cocaina, 



Con Fé CI' nessuna colorazione; 
con NaHSO* combinaz. cri- 
stallina rapida. 



Con FeCP colorazione violetta 
intensissima ; nessuna traccia 
di combinaz. con NaHSO^. 

Lo stesso. 



Lo stesso. 



Con FeCP colorazione debole 
corrispondente a 0,6 etere 
inalterato. 

Con FeCF nessuna colorazione. 
Combinaz. bisolfitica pronta 
e completa. 



Con FeCP colorazione corrisp. 
a 0,4 di etere inalterato. 



Con FeCl® colorazione corrispon- 
dente a 0,2 di etere inalterato. 

Con FeCP coloras. corrispond. 
a 0,3 di etere inalterato. 



Con FeCl' coloraz. corrispond. 
a 0,3 etere inalterato. 



Cksiont, 



Etere. 



Eteri- 



Eteri, 



Etere e 
Chetoni. 



Chetoni, 



Etere e 
Chetane» 



Chetoni 
e Etere. 

LoBt«MOi 



Lottmo. 



Abelous e Biarnés studiando le materie riduttrici degli 
organi si sono presentati la domanda donde potessero avere 
origine queste sostanze. La stessa questione oi poniamo noi 
riguardo alla natura del fermento ohe scinde Tetere in ebetooe. 
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Speriamo di poter continuare alcune esperienze ohe ora 
facciamo, tendenti a meglio conoscere ie proprietà esatte di 
tale fermento; per ora ci limitiamo a dire che come per le 
sostanze riduttrioi rinvenute dagli autori suddetti, cosi per 
tale fermento pare sia il lavoro muscolare una delle sorgenti 
principali. Di questo fatto ci siamo convinti studiando il po- 
tere che hanno di aciudere Tetere in chetone i muscoli ripo- 
sati ed i muscoli soggetti a lunga tetanizzazione. 

Si prendono due rane ed una di queste è tetanizzata per 
25 minuti colla corrente elettrica fornita da due elementi Lec- 
laoché, distanza dei rocchetti della slitta 4-5 cm. In capo a 
questo tempo entrambe le rane sono uccise e si prendono 7 
grammi di muscolo dell'uno e dell'altro animale che si met- 
tODO a reagire con 1 cm.' di etere propilico per 48 ore a 38*, 
aggiungendo 20 cm.' di acqua distillata. L^olio distillato dai 
muscoli tetanizzati diede con FeGl' una colorazione debolis- 
sima, mentre nella rana normale si ebbe una colorazione 
molto più intensa. Questo fatto dimostra che i muscoli teta- 
nizzati sono più ricchi di fermento o in altre parole decom- 
pongono più facilmente Tetere in chetone. Abbiamo ripetuto 
diverse volte questa esperienza collo stesso risultato, anzi ab- 
biamo constatato che i muscoli tetanizzati a parità di con- 
dizione decompongono anche più rapidamente e per un più 
breve contatto ooU'etere. 

VII. 

Riepilogando quanto abbiamo fin qui esposto noi siamo tratti 
alle conclusioni seguenti : 

1* La scissione chetonica degli eteri ^-chetonici neirorga- 
Diamo è dovuta ad un fermento del genere dell' istozima di 
Schmiedeberg il quale agisce facendo entrare una molecola 
d'acqua in reazione; 

2? Il fermento che produce la scissione chetonica non è 
contenuto in un solo organo, ma in diversi organi e nel 
sangue ; 
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3^ Oli organi dotati della proprietà di scindere Tetere in 
chetone sono in grado decrescente il fegato, il rene, i muscoli, 
la milza, Tencefalo; 

4* La temperatura elevata distrugge il fermento; gli acidi 
inorganici ed organici e il sublimato corrosivo producono lo 
stesso effetto; 

5^" La decomposizione deiretere in chetone è influenzata 
molto dalla temperatura alla quale la reazione avviene e dalia 
durata del tempo pel quale Tergano rimane in contatto col- 
Tetere ; 

6"* I muscoli tetanizzati decompongono più facilmente l'e- 
tere in chetone; forse le sostanze che si producono durante il 
lavoro muscolare esercitano un'influenza sulla scissione che- 
tonica degli eteri p-chetonici. 



NUOVE PUBBLICAZIONI 



Laborataire de Physiologie de VUnitértité de Turin. — Travavuo des 
annéee. 1896-99 publiés sous la direction de A. Mosso. 

In questa raccolta di lavori, che più che per il numero sono notevoli 
per rimportania, sono rappresentati i diversi rami della fisiologia, lì 
Prof. Mosso presenta qui la parte più strettamente scientifica del suo 
ben noto libro < Fisiologia dell'uomo sulle Alpi«. Il Dott. Kiesow, al- 
lievo di Wundt, che già da parecchi anni si occupa neiristituto del 
Prof. Mosso, di ricerche psico- fisiologiche, presenta quattro contributi 
alla fisiologia delle seosaxioni; il Dott. Benedicenti ha cinque lavori 
di farmacologia e chimica fisiologica; il Dott. Treyes quattro ricerche 
di fisiologia del respiro e del movimento. — Questo volume sta a dimo- 
strare, ancora una volta, l'attività dell'Istituto fisiologico torinese, che, 
neUa sua produiione tanto risente della genialità del suo Direttore. 

Saobrdotti. 

L. Erehl. — Fisiologia Palo fobica. «Traduitone dei Prof.'' Morpurgo 
e Trambusti. — Torino, Unione tipografico-ed itrice, 1 899. 

In questo libro, che ha già incontrato giusto favore in Germania, sono 
direttamente applicate ai singoli apparati del corpo umano le nosioni già 
fondamentalmente svolte dalla Patologia generale: rappresenta, quindi, 
un* utile guida per lo studente che deve passare dagli studt teorici ai cli- 
nici e un presioto richiamo al medico di quei dati fisio- patologici che 
concorrono alla oostrusione di una esatta diagnosi. È stata buona, quindi, 
Tidea di una traduzione italiana, perchè in Italia un libro di tal genere 
manca e perchè la lingua tedesca non è famigliare alla magg^orania. 

Saobrdotti. 

A. Valenti. — Elementi di Ematologia patologica generale. — Roma, 
Società editrice Dante AUighieri, 1899. 

È un' opera questa, che sarà certamente bene accolta tanto dai medici, 
quanto dagli studenti, perchè in essa trovasi riunito e logicamente ordi- 
nato quanto si è venuto accumulando intorno al sangue. Nella prima 
parte sono esposti i dati fondamentali fisiologici ; nella seconda in distinti 
capitoli le diverse alterationi morbose del sangue; a mano a mano, poi, 
sono anche chiaramente esposti i metodi di esame. Saoirootti. 
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G. Zagari e D. Pace. *• /{ bilancio organico di un gottoso durante « 
fuori Vaccesto, — Napoli, 1898. 

G. Zagari e L. D'Amato. — Influenza delie inalazioni di ossigeno e 
del moto nelV eliminazione delV acido urico. — Napoli, 1898. 

Richiamiamo l'atteniione dei lettori sn queste due importanti mono- 
grafie che aerrono di complemento alla memoria di Zagari e Pace, 
Sulla genesi dell'acido urico^ di cai ò stato pubblicato un largo santo 
su questo giornale lo scorso anno. Le diverse teorie sulla gotta ▼! sono 
discusse e i risultati delle numerose analisi esposte in queste memorie 
conducono a confermare l'opinione che l'acido urico non sia da ritenersi 
un prodotto di incompleta ossidazione deiralbumina, cioò un'urea non 
terminata, ma un prodotto di ossidazione delle nucleine. 

Saobed«tti. 

D. Ottolenghi. — / batteri patogeni in rapporto ai disinfettanti. Tabelle 
pratiche. Con prefazione di G. Bizzozero. — Torino, Roaemberg e 
SelHer, 1890. 

Nella estesissima letteratura batteriologica non esiste alcun lavoro del 
genere di questo del Dott. Ottolenghi. L'avere sott' occhio delle chiare 
tabelle In cui sono l'accolte tutte le nozione relative alle resistense dei 
batteri agli agenti fisici e chimici ò cosa molto importante e comoda 
tanto per il medico pratico, specialmente nelle sue funzioni di affidale 
sanitario, qnanto per lo studioso di laboratorio. Questo libro non man- 
eherà, quindi, di avere le più liete accoglienze, perchè oltre ohe Hspon- 
dere ad un sentito bisogno, è eseguito con rara diligenza e chiarezza. 

A chi volesse poi appi*ofondire qualche argomento speciale, gioverà 
molto la bibliografia raccolta in fine dell'opera, che cita piti di 900 lavori. 

SaOBADOTTl. 

A. Lnstig. — Sieroterapia e vaccinazioni preventive contro la peste 
bubbonica. — Torino, Rosenberg e Sellier, 1899. 

11 Prof. Lustig ha fatto veramente cosa ntiie raccogliendo in un libro 
l'opera sua e di alcuni suoi allievi sn questo importante argomento. 
Troppo Inngo sarebbe riassumere qui oonvenientemente quanto l'A. espone 
ne' vari oapitoli, densi commessi sono di fatti e di osservazioni ìnterss- 
santi: basti accennare come, nella prima parte di questo libro, si assista 
allo svolgimento delle numerose ricerche di laboratorio che cond ossero 
più tardi alle larghe e favorevoli applicazioni pratiche onde ò data rela- 
zione nella seconda parte. 

Un libro così fatto non ha di certo bisogno di alcuna raocomandazioDe 
per trovare presso gli studiosi quella buona accoglienza che gli ò meri- 
tamente dovuta. Ottolinohi. 
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Dott. A. FABRIS 



L'argomento della disinfezione delle ferite«iè stato in questi 
ultimi anni oggetto di numerose ricerche sperimentali e di 
osservazioni cliniche, che ebbero, si può asserire, il loro punto 
di partenza dalle importanti comunicazioni di Schimmel- 
busch (2) a proposito deirassorbimento dei bacteri dalle ferite 
recenti e della disinfezione delle ferite infette. 

Questi sperimentando con microorganismi altamente viru- 
lenti (bacillo carbonchioso, streptococco settico) su animali 
molto recettivi, concluse non essere di alcuna eflcacia la 
disinfezione di una ferita recente inquinata con tali germi, 
anche se praticata nella maniera più pronta e più energica. 
Nei loro risultamenti le esperienze di Schimmelbusch fu- 
rono generalmente confermate (Henle, Reichel, Haeuel, 



;1) Del preeente lavoro fa fatta una comunicazione preliminare alla 
R. Accademia di Medicina di Torino nella sedata dell'S loglio 1898. 

(2) Schimmelbusch, « Ueber die Desinfection septisch inflcirten Wun- 
den » {Forttchritte der Medicin^ L895, n. 1 e 2). 

Schimmelbusch and Ricker, e Ueber Bacterienresorption frischer 
Wunden » (Fdrtsehritte der àlediein, 1895, n. 7-8-9). 

Archivio p«r l9 SeiéHM* M€dieh€, ZXIII. 16 
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Noetzelf ecc.), ed è certo^ che i microorg^Dismi sottraendosi 
rapidamente airazione degli antisettici nell'ambito della ferita, 
vengono rapidamente a moltiplicarsi nel sangue, dando cosi 
luogo a setticemia e conseguente morte dell'animale. Schim- 
melbusch ed altri, argomentando pure da ricerche speri- 
mentali, spiegano il fenomeno ammettendo che i microorga- 
nismi restino assorbiti direttamente dai vasi sanguigni resi 
beanti dalla ferita e che in tale maniera si sottraggano im* 
mediatamente all'azione locale degli antisettici. Secondo altri 
(Halban (1)) invece l'apparato linfatico rappresenterebbe la 
via, per mezzo della quale i germi si allontanano dal focolaio 
della ferita per venire successivamente ad inquinare il tor- 
rente sanguigno. Comunque sia la cosa, è certo, che qualora 
si tratti di microorganismi capaci, anche se penetrati in quan- 
tità minime, di moltiplicarsi nel sangue e di uccidere Tarn- 
male recettivo, nessuna disinfezione, per quanto rapida ed 
energica, della ferita inquinata è sufficiente a salvare l'a- 
ni niale. ^ 

Le conclusioni di Schimmelbusch non avevano bisogno 
di ulteriori conferme, tuttavia si volle ripetere le sue espe- 
rienze su qualche coniglio, usando di uno streptococco assai 
virulento e si ebbe un esito pienamente conforme a quello di 
Schimmelbusch e degli altri sperimentatori. 

Fortunatamente nella patologia umana- tali forme settice- 
miche acutissime sono rare e di regola il processo morboso 
si impone da prima come lesione locale e solo più tardi si 
può sviluppare un' infezione generale. I risultati delle ricerche 
di Schimmelbusch possono avere un valore limitato solo a 
certe infezioni; per le infezioni delle ferite che serbano un 
carattere locale egli stesso aveva ricordato la possibilità di 
conclusioni differenti riguardo alla utilità della disinfezione 
primitiva della ferita. 

Le ricerche ulteriori furono dirette in questo senso ; vale a 



(1) Halban, e Resorption der Bacterìen bei iocaler Infeetion • (SU- 
jfungsbéricht der Kait, Akad, d, Wissenschafien, Wieo, 1897). 
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dire studiare come si comporti una ferita infetta con germi 
ad azione locale, di fronte ad un trattamento asettico od anti- 
settico. La risposta a cotesta questione è certamente impor- 
tante, poiché i sostenitori radicali del metodo asettico vogliono 
adoperata Tasepsi anche nel trattamento di ferite sicuramente 
infette, partendo dal concetto, che i nostri mezzi antisettici 
non sono in grado di disinfettare e di arrestare nel loro svi- 
luppo i microorganismi penetrati nel tessuto od in generale 
di agire favorevolmente suirandamento del processo di gua- 
rigione; anzi si addebita al sublimato ed all'acido fenico 
un'azione nociva, poiché essi verrebbero a menomare l'energia 
vitale dei tessuti ed a predisporli alla suppurazione. 

Le esperienze furono in gran parte eseguite con i comuni 
mlcrooocchi piogeni, come quelli che più di frequente vengono 
ad alterare il decorso delle ferite accidentali o chirurgiche e 
che di regola, anche se entrati in circolo, vengono in primo 
tempo distrutti dai poteri di difesa dell'organismo (Ora witz, 
Wegner, Rinne). 

Per brevità ricorderò in modo molto sommario le conclusioni 
degli sperimentatori che mi precedettero, per far cenno più 
avanti, ove se ne presenti la necessità, di qualche particolare 
delle ricerche. Messner (1) osservò che gli animali da lui 
infettati con pus umano o culture di pus in brodo e trattati 
asetticamente, morirono tutti ad eccezione di uno, mentre nella 
serie trattata antisetticamente tutti meno uno guarirono. In 
uno scarso numero la ferita guari senza suppurazione, nei più 
ebbesi tuttavia ad osservare la suppurazione. 

Messner conclude perciò che in molti casi si riesce nel co- 
niglio a disinfettare con acido fenico o lysol al 3 ®/o una ferita 
inquinata di piogeni ed a combattere con successo le suppu- 
razioni che hanno tendenza ad assumere un carattere pro- 
grediente. He n le (2) infettò delle ferite superficiali nell'orec- 



i • 



(1) Messner, « Experimentelle Studien Ober die Wandbebandlung bei 
iofieirten Wunden » (MUnch, med, Wochen.^ d. 19, 1894). 

(2) Beale, « Ueber Desinfection frisoher Wanden » (Arch.v.Langen" 
h$ck, 1895, Bd. 49). 
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cbio del ooniglio con lo streptococco piogene e vide che nelle 
ferite recenti si ottiene una disinfczione perfetta, se questa 
viene fatta al più dopo qualche ora dairinnesto. Come tempo 
massimo fra infezione e disinfezione calcola in media 6 ore, 
tempo che può variare secondo la quantità e la virulenza del 
materiale adoperato. Questi due sperimentatori arrivano a con- 
clusioni favorevoli per il metodo antisettico; conviene però far 
tosto osservare come non sieno completamente uniformi i loro 
risultati, poiché mentre Henle trova la disinfezione entro i 
limiti di tempo indicati assolutamente efficace, Messner di 
raro ebbe una completa disinfezione, anzi se si considerano i 
protocolli dei suoi animali, questa appare meno evidente che 
non sembri leggendone soltanto le conclusioni. 

In seguito Haenel(l) riprendendo le esperienze di Messner 
con qualche variante di metodo ed in un numero maggiore 
di animali, non trovò alcuna diversità di risultati nelle due 
serie e concluse per il nessun vantaggio reale degli antiset- 
tici. Ed a queste stesse conclusioni pervenne Reichel (2), in 
una serie di esperienze condotte presso a poco nel medesimo 
senso, poiché osservò in tutti i casi alterazioni infiammatorie 
settiche e concluse, in armonia con i risultati di Schimmel- 
buscb, per T impossibilità di rendere- asettica una ferita 
infetta, anche se la disinfezione viene intrapresa dopo un 
Qiinuto primo dalla infezione. Secondo le esperienze di Gold- 
berg(3) ancora, sarebbe più grave il decorso delle ferite di- 
sinfettate che non di quelle trattate con metodo asettico. 

Le opinioni dunque derivanti da queste ricerche sperimentali 
divergono abbastanza sensibilmente; mentre da una parte si 
annette grande importanza alla disinfezione, dall'altra questa 
appare inutile se pure non riesce nociva. Per questa opposi- 



(1) Haenel, a Zuv Frage der Deiinfeotionf&higkeit dw Wanden » 
(Deut. med. Wochen,, 1895, n. 8). 

(2) Reichel, «Zar Aetiologie und Therapie der Biterung m [Arch. v, 
Langenbeck, 1895, Bd. 49). 

(3) Qoldberg, a Beitrag zur Frage von der aaeptiaebeo und aatisept. 
Wundbehandlung » (I. D., Basai, 1896). 



5 OONTRIB. ALLO 8T0DIO 8PIKIM. DBLLA DI8IMFU. DBLLB PERITI 225 

ziooe di pareri ho stimato non inopportuno Tintraprendere 
delle ulteriori ricerche sperimentali, onde portare un contri- 
bato di studi personali sopra tale argx)mento. 

Le esperienze dovevano rispondere principalmente a due 
quesiti; in primo luogo bisognava cercar di vedere come ai 
comportassero due ferite fatte nelle circostanze al più possi- 
bile uguali ed infettate con microorganismi piogeni ad azione 
locale, di fronte alla dlsinfezione da una parte e ad un trat* 
tamento asettico dairaltra. In secondo luogo, provocato da 
prima lo sviluppo di un processo suppurativo locale, studiare 
se si mostrasse più conveniente per Testinzione del processo 
e la guarigione dell'animale, il metodo asettico o Tantisettico. 

Per quanto riguarda la prima serie di esperienze, le due 
categorie di animali, quelli di prova e quelli di controllo, fu- 
rono messi nelle identiche condizioni di esperimento. Le due 
ferite simili per sede, per estensione, per forma, ecc., veni» 
Tano praticate in due conigli simili in peso, età, robustezza; 
solo in qualche caso le due ferite vennero fatte sullo stesso 
animale in sedi simmetriche. Come materiale infettante venne 
sempre adoperato lo stafilococco piog. aureo isolato dall'essu- 
dato di un' osteo-mielite acuta della tibia e coltivato in agar 
a 37^ Esso si dimostrò costantemente piogeno per il coniglio 
e si ebbe cura di usare sempre di quel microorganismo per 
non variare le condizioni dell'esperimento e compromettere 
l'interpretazione dei risultati adoperando microorganismi di 
azione e di virulenza diversa. Il materiale veniva tolto da 
colture rinnovate periodicamente con il pus degli animali in- 
nestati e le ferite venivano fatte con tutte le norme asettiche 
sulla regione del dorso un po' all'esterno delle apofisi spinose 
e parallele alla colonna vertebrale. Ho scelto cotesta regione 
perchè mi è sembrata meno facile ad essere ulteriormente in- 
quinata. L'incisione lunga circa 3 cm. veniva praticata con 
nn taglio netto cutaneo muscolare ed infettata con un'ansa 
di platino di coltura in agar, cercando di distendere il mate- 
riale uniformemente nella ferita. Quindi a scadenze di tempo 
prestabilite, che variarono da un minuto primo a due ore, nel- 
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Tun animale ai procedeva alla accorata disinfezioDe, neiraltro | 
la ferita veniva abbondantemente lavata con una soluzione 
fisiologica sterilizzata di NaOl. Le sostanze antisettiche ado- 
perate furono il sublimato nella concentrazione di 1 7m ^ ^*^ 
cido fenico nella concentrazione del 3 Vo ; f& d'uopo ripetere 
che la disinfezione veniva praticata in modo da poter rispon- 
dere sotto tutti gli aspetti allo scopo suo. Tutte e due le ferite 
venivano di poi accuratamente suturate, gli animali isolati ed 
osservati quotidianamente. In due soli fu lasciato un piccolo 
drenaggio di garza durante le prime Zi ore. 

Se si viene ora a considerare sommariamente i risultati si 
trova, ohe negli animali senza disinfezione il decorso fu io 
modo costante uguale e tipico. Fin dalla prima giornata la 
parte si mostrò arrossata, tumida, calda. Questi fatti venivano 
progressivamente accentuandosi finché in capo a qualche 
giorno si arrivava alla formazione di una grossa tumefazione 
di forma emisferica« tesa, elastica, fluttuante, il coi polo cor- 
rispondeva al punto centrale della ferita; si era dunque da- 
vanti ad un ascesso acuto, abbastanza ben circoscritto, della 
grandezza e forma della metà di una piccola mela. All'apertura 
spontanea o procurata delPasoesso (bastava togliere i punti 
di sutura) fuoriusciva una quantità abbondante di pus denso, 
cremoso, gialliccio, dal quale si potè isolare costantemente lo 
stafilococco piog. au. in cultura pura. 

Negli animali invece la cui ferita veniva sottoposta alla 
disinfczione il decorso fu abbastanza diverso. Nella maggior 
parte di essi non si poteva osservare alcuna reazione mani- 
festa, quando neiranimale di controllo erano già evidenti i 
segni deirascesso; la linea di sutura appariva manifestamente 
asciutta, la parte era piana, non arossata, non infiltrata, per 
brevità insomma sembrava una guarigione asettica. Più tardi 
però si potè osservare come la suppurazione esistesse in modo 
costante, quantunque in grado meno appariscente, che nel- 
Taltra serie di animali; aprendo cioè dopo qualche tempo la 
ferita qua e là, sparse in mezzo ad un tessuto più o meno 
necrotico, vi erano piccole quantità di essudazione purulenta. 
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Un solo coniglio morto dopo due giorni dalla operazione per 
causa ignota non lasciò vedere alcuna traccia di pus; i tes- 
suti però nei confini della ferita mostraronsi di aspetto grigio 
torbido, in qualche punto manifestamente necrotici. In alcuni 
pochi animali il processo si svolse in maniera un po' diversa ; 
anche qui non si notavano segni molto evidenti di suppu- 
razione, però aprendo la ferita si vedeva fuoruscire discreta 
quantità di essudato molto fluido, di aspetto icoroso, sangui- 
nolento e si poteva convincersi con facilità che Taffezione 
aveva preso una forma diffusa nel cellulare sottocutaneo della 
regione. Anche dall'essudato degli animali trattati antisettica- 
mente si potè coltivare lo stafilocco p.a., che successivamente 
inoculato, non lasciò vedere manifesta attenuazione della sua 
virulenza. 

Preme da quanto fu esposto far subito notare che in tutti 
i oasi, meno in uno che non può essere preso in considera- 
zione, il trattamento antisettico della ferita non ha per niente 
impedito lo sviluppo di un processo flogistico suppurativo. 

Per prevenire la possibile obiezione, che la troppo energica 
e prolungata azione delle soluzioni antisettiche potesse di per 
sé alterare le condizioni vitali dei tessuti e determinare la 
flogosi, in alcuni conigli fu ripetuta Tidentica tecnica di espe- 
rimento, ommettendo Tinfezione e sì ebbe costante la guari- 
gione rapida per prima. 

Per ferite dunque di una certa estensione e profondità in- 
fettate oon stafilococco piogene aureo non è possibile mediante 
la disinfezione più accurata escludere lo sviluppo di un pro- 
cesso piogenicoy essendo molto probabile, che buon numero 
di germi penetrando rapidamente nella profondità dei tessuti, 
si sottragga in tal modo all'azione degli antisettici. Però fu 
osservata, come è stato già ricordato, una diversa modalità 
di forma e di sviluppo del processo infettivo nelle due serie 
di animali, cosi che, per quanto concerne il processo morboso 
locale nelle sue manifestazioni grossolane, Tesperimento de- 
porrebbe per l'utilità di una disinfezione primitiva della ferita 
inquinata, nel senso di portare una diminuzione della reazione 
flogistica del tessuto. 
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Tuttavia conviene ricordare come negali animali in cui la 
reazione locale era più pronta e più intensa, cioè gli animali 
trattati asetticamente, non si manifestò un deperimento ge- 
nerale maggiore che neg^li altri. Parecchi invece degli ani- 
mali disinfettati morirono in un periodo di tempo breve 
senza che le alterazioni locali, poco diffuse, potessero darne 
la ragione. L'esame macroscopico e batteriolog'ioo degli or- 
gani interni e del sangue eseguito con cara, riuscì negativo. 
All'esame istologico il rene soltanto presentò qualche le- 
sione non molto intensa né diffusa dell'apparato epiteliale, 
specialmente dei canalicoli contorti, lesioni che Bibbert (1) 
osservò assai di frequente nelle intossicazioni da stafilococco 
p. an., non imputabili all'azione diretta dei microorganismi, 
ma alla eliminazione di sostanze tossiche elaborate nella sede 
del processo locale. Né la morte si può spiegare in questi casi 
con un probabile avvelenamento per le sostanze adoperate 
come disinfettanti, poiché oltre alla mancanza di un qualsiasi 
reperto dimostrativo, abbiamo gli animali di controllo trattati 
con la disinfezione senza infezione, i quali ^arirono tatti 
perfettamente. La spiegazione di questo fatto appare alquanto 
difficile, tanto più che per non essere stato costante può far 
pensare ad ona para accidentalità; inoltre avendosi di mira 
in modo particolare le condizioni locali della ferita, le ricerche 
non furono deviate per cercarne uno schiarimento. Si può tut- 
tavia aggiungere come non si abbiano argomenti sufficienti 
onde confutare l'ipotesi, che i processi infiammatori i quali 
si manifestano con una certa intensità di reazione, con ab- 
bendante accumulo cellulare^ con suppurazione, con reazione 
periferica del tessuto, rappresentano una condizione sfavore- 
vole per lo sviluppo dei bactert. Inoltre sembra oggidì, che le 
proprietà bactericide del siero di sangue (N ut tal, Buchner, 
Lubarsch, Nissen, ecc.) sieno proprie anche del protoplasma 
cellulare, perciò si può pensare che la presenza di molti ele- 
menti possa essere nociva ai bactert anche indipendentemente 

(1) Ribbert, «Die pathologiache Anatomie und die Heilang der dnrch 
dea staphyl. pyog. aar. herTorgerafeaen ErkrankoogOD » (Bona, 1891). 
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dalla fagocitosi. Di più Ribbert (1) avrebbe dimostrato, che 
i microorganismi mediante la suppurazione, vàie a dire un 
prodotto deirinfiammazione, verrebbero distrutti e che vice- 
versa senza Tacoumulo cellulare e senza la reazione infiam- 
matoria dei tessuti troverebbero modo di moltiplicarsi più 
rapidamente. 

Però le nostre esperienze ebbero per obiettivo solo di vedere 
86 mediante la disinfezione di una ferita recente infettata con 
stafilococco piog. au. si potesse impedire lo sviluppo locale di 
una suppurazione, al quale quesito le conclusioni riferite più 
indietro rispondono negativamente. Per quanto riguarda il 
tempo lasciato trascorrere fra infezione e disinfezione (da un 
minuto primo a due ore) non si potè osservare una differenza 
oostaote nella intensità dei fenomeni locali relativa ad un in- 
tervento più o meno tardivo. 

Volendo dire brevemente delle differenze nei risultati degli 
altri sperimentatori, conviene tosto ricordare come da condi- 
zioni di esperimento non perfettamente uguali possa aspet* 
tarsi una differenza di conclusioni. Infatti, la diversa resi- 
stenza degli animali, il diverso modo di produrre le ferite e 
di infettarle, le varianti nella tecnica di disinfezione e sopra 
tutto le differenze di virulenza del materiale infettante, rap- 
presentano dei fattori ohe possono contribuire non lievemente 
a provocare diversità negli esiti. Per ciò le conclusioni sopra 
riferite hanno valore per quella data qualità di ferita e per 
quel dato microorganismo. Nelle esperienze di Henle le ferite 
erano afbtto superficiali in un tessuto, come Torecchio del 
ooniglio, dove il cellulare sottocutaneo non è tanto lasso come 
sai dorso, e pare inoltre che lo streptococco deirerisipela da 
lui adoperato fosse di una virulenza abbastanza mite. Messner 
poi adoperò una notevole differenza di tecnica nelle due serie 
di animali^ tanto che si deve certamente a questa il risultato 
favorevole alla disinfezione. Difatti negli animali trattati aset- 
ticamente dopo la lavatura con soluzione fisiologica di NaCl, 
la ferita veniva riunita e protetta con medicazione asciutta ed 

(1) Ribbert, 1. e. 
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asettica, neiraltra serie invece veniva tamponata e bendata 
con grarza umida all'acido fenico e dopo parecchie ore ripetuta 
la disinfezione. Si vede in quanto diverse condizioni di espe- 
rimento erano le due serie di animali, tanto più che è gene- 
ralmente riconosciuta l'importanza di lasciar aperta e tam- 
ponata una ferita infetta. Messner ancora adoperò come 
materiale infettante del pus umano o delle culture di pus in 
brodo, materiale abbastanza incerto per tal genere di ricerche 
L'esito favorevole della disinfezione non fu tuttavia costante 
Reichel ottenne in parecchie esperienze una minore inten 
sita del processo infiammatorio nelle ferite sottoposte alla di 
sinfezione, fenomeno che concorderebbe con i miei risultati; 
però in alcuni altri animali si trovò di fronte al caso opposto, 
cosi da giudicare coteste differenze, pure accidentalità. Con- 
siderando l'andamento del processo infettivo negli animali di 
Reichel, sembra che il materiale da lui usato fosse di una 
virulenza sensibilmente maggiore dello stafilococco che servi 
nelle mie ricerche. 

Modificando mentalmente le differenze tecniche dell'esperi- 
mento si può anche dalle altrui osservazioni, trarre i) con- 
vincimento dell'impossibilità di rendere sterile una ferita di 
certe proporzioni una volta inquinata. D'onde risulta, quan- 
tunque non sia sempre agevole derivare dall'esperimento sul- 
l'animale norme assolute per la pratica sull'uomo, l'inferiorità 
dell'antisepsi in confronto dell'asepsi negli atti operativi chi- 
rurgici. Il momento importante è di evitare che germi pa- 
togeni penetrino nella ferita e nei tessuti, poiché una volta 
arrivati l'azione degli antisettici è molto dubbia. Il concetto 
assoluto della asepsi chirurgica nel senso batteriologico è un 
ideale, al quale però i moderni chirurghi si sono di molto av- 
vicinati. Le ricerche sperimentali e cliniche, specialmente di 
Bagin3ki(l), Mikulicz(2), Brunner(3), ecc. dimostra- 

(1) Baginski, « Bacteriologische Betohaffenheit der Wanden bei aiep. 
Q. antiaep. Wandbehandlung » (Àua der RIinik Grube, Charkow, Ref. 
Central, f. Ckir., 1897). 

(-2) Mikulicz, Deutsch. med, Wock., n. 26, 1897. 

(3) Brunner^ e ErfabruDgen Qber Waodinfection uod Woodbeband- 
• long >^ Frauenfeld, 1898. 
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rono rimpossibilità di impedire la peDetrazione di qualche 
germe durante un atto operativo di una certa durata ; però 
cotesti germi possono restare innocui sia pel loro scarso nu- 
mero e virulenza come per la resistenza dei tessuti ; sono note 
in proposito le esperienze di Wegner (1), il quale dimostrò 
come il peritoneo possa sopportare impunemente una certa 
quantità di microorganismi e le esperienze posteriori di Ora- 
witz(2), Rinne (3), Beichel (4), che osservarono, adope- 
rando culture pure di stafilococco, come per immediato as- 
sorbimento il peritoneo possa rendere innocue quantità di 
microorganismi molto superiori di quello che fino allora si 
era creduto. Per le ferite accidentali neiruomo anche di re- 
cente fu fatto osservare (5), come Tesperìenza pratica dimostri, 
non esservi alcun mezzo che possa sicuramente disinfettare 
una ferita infetta, osservazione che sta in armonia con i ri- 
saltati di laboratorio e che diminuisce, anche per quanto ri- 
guarda la terapia dell'uomo, l'importanza attribuita alla di- 
sinfezione primitiva delle ferite. 

In una seconda serie di esperienze si volle provare razione 
del trattamento asettico ed antisettico in una ferita infetta, 
dopo aver lasciato sviluppare un processo infettivo infiam- 
matorio di una certa intensità. Anche in questo caso le con- 
dizioni di esperimento nelle due serie di conigli furono 
mantenute uguali il più possibile. In due animali simili per 
età, peso, robustezza, venivano fatte delle ferite, uguali per 
sede e dimensioni, sulla regione del dorso, quindi infettate 
con due o tre anse di coltura in agar di stafilococco piog. 
au., tolto per i due animali di confronto sempre da un me- 



(1) Weguttr, Vedi Reichel, 1. e. 

(2) QrawitB, « Statisticher a. exper. path. Beitrag zur Kenntniss der 
PeritoDitia » (Charité^Annalen, XI Jahr.). 

(3) Rinne, cUaber den Biterungsproceaa u. seine MetastaBen • (Arch, 
9. Langenbecht Bd. 39). 

(4) Rei che 1, e Beitràge zar Aetiologie u. ehir. Tberapie der sept. Pe- 
ritonitis» (D€ui. Zeitsehr. f. Chir.^ Hd. 30). 

(5) Friedrich, Congr. d, deut. GtselL f, Chir.^ 1898. 
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desimo tubo da saggio. La ferita veniva quindi diligentemente 
suturata. In capo a quattro o cinque giorni era completa- 
mente sviluppato un ascesso voluminoso che oltrepassava per 
una discreta area i limiti della ferita. Il trattamento nei due 
animali incominciava contemporaneamente; Tintensità del pro- 
cesso infiammatorio era di solito presso a poco uguale, però 
se le condizioni locali e generali apparivano più gravi in un 
animale piuttosto che neiraltro, venivano poste a svantaggio 
deiranimale che doveva essere curato asetticamente. Il metodo 
terapeutico fu perfettamente identico, solo da una parte si 
usava per la lavatura una soluzione di sublimato al Vt od 
1 ®/oo, dairaltra una soluzione sterilizzata di NaCl al 0,6 ^/q. 
Veniva praticata un'ampia incisione lineare sulla regione 
ammalata in modo da comprendere nella ferita tutte le parti 
infiltrate, si dava esito all'essudato purulento, di solito in 
quantità molto abbondante nel tessuto lasso del dorso del 
coniglio, si cercava di esportare il più possibile di lembi ne- 
erotici del tessuto, per procedere in seguito ad un abbondante 
irrigazione della vasta ferita, da una parte usando la soluzione 
antisettica, dall'altra la soluzione fisiologica di NaCI: di poi 
si tamponava e proteggeva la ferita con molti strati di garza 
sterile, umida e ben spremuta, cotone abbondante, strato im- 
permeabile e bendaggio. La medicazione nei primi quattro o 
cinque giorni veniva rinnovata quotidianamente, in seguito 
ogni secondo giorno. Gli animali tollerarono benissimo questa 
medicazione, né si ebbe mai il caso che se la fossero tolta od 
imbrattata. 

Anche per questa serie di animali si possono riassumere 
brevemente i fatti osservati. Nelle prime medicazioni sì vedeva 
che Tessudazione era sempre discretamente abbondante, solo 
dopo alcuni giorni veniva a diminuire in maniera sensibile, 
aumentava invece il deperimento generale degli animali im- 
putabile ed al processo infettivo ed alla vasta ferita aperta, 
attraverso la quale si eliminavano quantità abbondanti di 
umori. Successivamente l'aspetto della ferita negli animali 
trattati asetticamente andava con rapidità migliorando, Tes- 
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sudazione diminuiva, si staccavano e venivano esportati i 
lembi di tessuto necrotico, Tinfiltrazione dei margini cutanei 
decresceva, la gangrena dei lembi della ferita era molto limi- 
tata. Se Tanimale resisteva al grave processo, si osservava 
pure un aumento rapido e progressivo del peso, contempo- 
raneo airinsorgere di un florido tessuto di granulazione che 
a poco a pooo veniva a sostituire tutto il fondo necrotico della 
ferita. Di poi questa veniva sempre più limitandosi, mentre 
dai margini ben nutriti della cute si protendeva rigogliosa- 
mente sulle granulazioni un alone epiteliale che portava ra- 
pidamente ad una completa cicatrizzazione e guarigione. Sopra 
cinque animali in tre si ebbe esattamente questo decorso ; gli 
altri due, quantunque la ferita fosse entrata nella fase di mi- 
glioramento, soccombettero alla eccessiva gravità del processo 
ed alla loro scarsa resistenza. Uno di essi , in confronto del- 
Tanimale cprrispondente dell'altra serie, presentava condizioni 
assai gravi, mentre in quest'ultimo il processo era mitissimo 
e fu runico animale della serie antisettica sopravvissuto alla 
infezione con lo stafilococco aureo. 

Il decorso invece negli animali sottoposti alla terapia anti- 
settica fu molto diverso. Le parti ammalate ed infiltrate mo- 
strarono fin dal principio della medicazione un aspetto necro- 
tico e gangrenoso. Il fondo della superficie suppurante dopo 
alcuni giorni di trattamento presentava per tutta la sua esten- 
sione un aspetto evidente di tessuto mortificato, di colorito 
grigio sporco, quasi asciutto. Incidendo con un bistori si ve- 
deva come questa specie di membrana necrotica fosse spessa 
e confinante direttamente con la muscolatura, la quale era di 
apparenza sbiadita ed anemica. Anche in questi animali veni- 
vano ad ogni medicazione allontanati grossi cenci di tessuto 
necrosato, ma senza che si potesse vedere il minimo tentativo 
ad una riparazione per mezzo di granulazioni. I margini cu- 
tanei della ferita erano asciutti, sottili, in manifesta gangrena; 
perifericamente ed al di sotto delle parti necrotiche si forma- 
vano delle tasche piene di essudato purulento fluido, che ve- 
nivano, per quanto era possibile, aperte e lavate. Però supe- 
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riormente il processo andava progredendo verso i tessuti 
periscapolari ed inferiormente fin verso la regione sacrale, in 
modo che quasi tutta una metà del dorso dell'animale era 
occupata dairinfiltrazione purulenta. Il deperimento generale 
degli animali fu progressivo ed alla morte erano ridotti in 
condizioni di estremo marasma. Di cinque conigli > quattro 
presentirono questo decorso, uno solo sopravvisse ed in esso« 
come già fu detto, Tinfezione si mostrò assai benigna fin dal 
principio. La suppurazione sebbene molto limitata, durò tut- 
tavia a lungo, assai più che nelle esperienze della serie aset« 
tica, in cui il processo era senza paragone più intenso ed 
esteso. La morte degli animali non era imputabile ad una 
diffusione generale del processo, poiché alfautopsia mai si 
potè riscontrare metastasi negli organi interni, né propaga- 
zione alle cavità sierose. Le alterazioni anatomo-patologicbe, 
eccetto il vasto focolaio flemmonoso ed i tessuti contigui, si 
riassumevano in un' anemia più o meno profonda di tutti i 
visceri e grave marasma. 

Anche in questi casi si trovarono lesioni nell'apparato epi- 
teliale del rene, senza però i segni di una flogosi parenchi- 
matosa, ma come fatti degenerativi limitati a qualche gruppo 
di canalicoli contorti e spiegabili facilmente con la continuata 
eliminazione di sostanze tossiche derivanti dal focolaio d'in- 
fezione. 

A complemento di queste ricerche si é voluto provare come 
materiale infettante uno stafilococco piogene albo, isolato da 
un processo suppurativo del mediastino. Siccome fu osservato 
che questo microorganismo dava luogo nel coniglio a processi 
meno gravi e più limitati che il precedente stafilococco aureo, 
tornava opportuno di vedere se si potevano ottenere gli stessi 
risultati, forse più pronti ed evidenti, premessa una meno 
grave e vasta alterazione dei tessuti. Gli animali furono trat- 
tati nello stesso modo dei precedenti, solo si attese, per l'azione 
lenta dell'agente infettivo, un tempo maggiore prima di co- 
minciare il trattamento. Questo fu praticato secondo le iden- 
tiche norme di prima. 11 processo infettivo si riduceva ad 
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un piccolo ascesso, abbastanza ben circoscritto, con poca ne- 
crosi dei tessuti limitrofi, quasi perfettamente uguale in tutti 
gli animali. Orbene, quantunque il decorso delPinfezione per 
se stesso fosse stato diirerso, il risultato sotto il nostro punto 
di vista fu uguale a quello degli animali infettati con Taureo, 
anzi il fenomeno apparve più evidente, poiché già alla tersa 
quarta medicazione si poteva osservare una differenza ap- 
pariscente nell'aspetto delle due ferite. Mentre quella medicata 
asetticamente appariva quasi senza traoda di suppurazione, 
rosso vivace, con tendenza spiccata a coprirsi di granulazioni, 
per chiudersi poi e guarire rapidamente ; nell'altra invece , 
oltre al fondo completamente necrotico, bianco giallastro ed 
alla infiltrazione e neorosi dei margini cutanei, persisteva la 
suppurazione e questi fenomeni durarono a lungo mentre era 
già avvenuta la guarigione degli animali trattati asettica- 
mente, tanto che quelli sottoposti alla terapia antisettica fu- 
rono abbandonati senza continuare più oltre il trattamento. 

Si è visto come la pronta disinfezione di una ferita recente 
si mostri incapace di impedire lo sviluppo di un processo sup- 
purativo, a fortiori essa deve riuscire inefiScace, quando si è 
davanti ad una estesa infezione già completamente sviluppata. 
Le soluzioni di sublimato ed acido fenico nelle concentrazioni 
che possono darci una valida disinfezione, danneggiano cer- 
tamente i tessuti, mentre dobbiamo attendere la guarigione 
dairenergia e dal riaversi dei medesimi. L'importanza mag* 
giore si deve ascrivere all'arresto del processo di necrosi ed 
allo sviluppo riparatore del tessuto di granulazione. 

Se, come sembra ammissibile (Ribbert), Taumento locale 
dei microorganismi è subordinato alla formazione di sostanze 
tossiche di ricambio, per mezzo delle quali essi possono dan- 
neggiare il tessuto circostante/ scomporlo e renderlo adatto 
alla loro invasione e moltiplicazione, ne viene di conseguenza 
che un pronto allontanamento di queste sostanze capaci di 
mortificazione dalle parti circostanti le colonie bacteriche, ar- 
resterà il loro sviluppo. Cosi da un lato i microorganismi non 
potranno usufruire del materiale nutrizio necessario e dall'altro 



236 Voi. XXIII. iN. 10. -. A. FABR18 la 

potranno farai risentire su di essi le influenze di difesa del- 
Torganismo di qualsiasi specie sieno. 

É certo ad ogni modo che due fattori principalissimi di gua- 
rigione sono rappresentati dairallontanamento degli essudati 
e delle parti necrotiche, come pure dalla integrità e resistenza 
del tessuto riparatore. Secondo le ricerche di Bucbner (1), 
anche i microorganismi morti neirinterno di un tessuto non 
possono venir considerati innocui, poiché le proteine che de- 
rivano dal loro disfacimento possiedono delle potenti azioni 
infiammatorie. É nota da tempo l'importanza del metodo di 
medicazione con materiale assorbente. Questo producendo una 
corrente dairinterno verso Testerno, provvede ad un continuo 
allontanamento degli essudati dal focolaio morboso, facilitando 
così Topera che il tessuto tenta di fare da se stesso, per fa- 
vorire lo sviluppo delle granulazioni, le quali vengono a porre 
una valida barriera alla diffusione del processo. Di recente 
Preobrajensky(2) ha illustrato ampiamente, sotto un punto 
di vista dottrinale, l'importanza della medicazione assorbente. 
Questa dal lato delle sue proprietà fisiche fu uguale in tutte 
e due le serie di. animali; ma mentre nella serie asettica si 
notava uno sviluppo abbastanza rapido del tessuto riparatore 
che in breve trasformava tutta la vasta soluzione di continuo 
in una piaga con ottime granulazioni, poco secernenti senza 
alcuna traccia di necrosi anche superficialissima; nella serie 
antisettica invece il campo della ferita era coperto da un denso 
strato necrotico, di aspetto asciutto e coagulato. Esso rendeva 
nulla razione osmotica della medicazione, cosi che periferica- 
mente e sotto quella specie di cotenna necrotica si formavano 
delle tasche di essudato che favorivano il diffondersi del prò* 
cesso nei tessuti vicini. Ora non si può spiegare la diversità 
delle condizioni anatomo-patologiche delle due serie, se non 
ammettendo un'azione chimica dannosa sui tessuti per Tubo 
prolungato e ripetuto delle sostanze antisettiche. 



(1) Buchner, « Ueber pyogene Stoffe in der Bacterienzelle » {Beri, 
klin. Woch., 1890, n. 30) 

(2) Preobajenikj, a Lea bases pbjsiqiies du traitement aDtiparaai- 
taire dea plaies » {Ann. de l-Iristitut Pasteur, 1897, n. 9). 
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Per rendere più completo lo studio delle alterazioni locali 
nelle due serie di animali, furono falte delle ricerche istolo- 
giche comparative da pessi di tessuto tolti dal focolaio di 
infeiione dopo alcuni giorni di trattamento. Le porzioni di 
tessuto da esaminare venivano esportate da punti simmetrici 
ed in maniera da avere una porzione di tessuto superficiale e 
profondo. I tagli dei pezzi, di solito fissati in alcool ed inclusi 
ìd parafflna> venivano eseguiti in senso normale alla superficie 
suppurante e colorati con diversi metodi secondo le norme d'uso. 

Riassumendo in breve i reperti istdogici, si trovò che nelle 
ferite trattate antisetticamente lo strato necrotico superficiale 
era di notevole spessore, formato direttamente da teseuto mor^ 
tiflcato, a colorazione diffusa con abbondante detrito granu* 
lare. I nuclei erano completamente scomparsi, solo in qualche 
punto dove la necrosi era meno intensa, si osservavano residui 
nucleari a contorni irregolari e frammentati. Sottostante a 
questo strato si osservava di solito un tessuto di granulazione, 
poco sviluppato, povero di elementi cellulari e di vasi neofor- 
mati ; i nuclei si coloravano pallidamente e presentavano con 
molta frequenza fatti di cromatolisi. Negli interstizi fra gli 
elementi cellulari si trovavano, specialmente verso il confine 
con la parte necrotica, quantità abbondanti di detrito granu- 
lare. I microorganismi stavano in discreta quantità nella parte 
necrotica del tessuto dove o eranp uniti a piccoli grappoli o 
avvicinati in grossi ammassi; nelle parti profonde venivano 
diminuendo di quantità e nel tessuto di granulazione erano 
scarsi, a gruppi di quattro o cinque individui parte liberi, parte 
inclusi nelle cellule. Nei preparati dell'altra serie non si os- 
servava la necrosi spessa e profonda del tessuto superficiale; 
solo qua e là sulla superficie si vedevano quantità scarse di 
essudato. Per lunghi tratti il tessuto non presentava altera- 
zioni rilevabili anche nelle sue parti più superficiali, solo ifi 
qualche punto esso assumeva un aspetto necrobiotico, distinto 
per una colorazione alquanto diffusa, e per i contorni nucleari 
poco netti. Il tessuto di granulazione si presentava molto ri- 
goglioso, di spessore notevole; la quantità di elementi cellu- 

Arehivio per l§ Set«ns« M§dieh§, XXIII. 17 
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lari era molto abbondante, a nucleo ben colorabile e netti ì 
contorni del protoplasma. I vasi di nuova formazione erano 
pure abbondanti con elementi endoteliali molto appariscenti. 
Verso le partì superficiali si trovano dei leucociti polinudeati 
abbastanza numerosi. I microorganismi stavano in quantità 
abbondante neiressudato superficiale ; ve n'erano pure nelle 
scarse porzioni necrotiche del tessuto e neirinterno delle gra- 
nulazioni nella parte loro più periferica; in quest'ultimo caso 
si trovavano quasi tutti inglobati negli elementi propri del 
tessuto e nei leucociti. In breve, questi reperti istologici ci 
dimostrano, in accordo con il reperto macroscopico, la mag- 
giore vitalità e resistenza dei tessuti negli animali trattati 
asetticamente in confronto della serie antisettica. 

Messner nelle sue ricerche ebbe di mira sopra tutto lo 
studio della disinfezione primitiva delle ferite ; al più, quando 
passavano parecchie ore fra infezione e disinfezione, il processo 
suppurativo era appena appena iniziato, per ciò non può reg^ 
gere un confronto con le sue esperienze per quanto riguarda 
il trattamento di un processo suppurativo in corso. Invece i 
risultati riferiti concordano in linea generale con quelli di 
Reichel. Ma questi adoperò di certo un materiale d'infezione 
più virulento del nostro, poiché già trascorse 24 ore, quando 
incominciava il trattamento, il processo flemmonoso aveva 
preso assai gravi proporzioni, tanto da rendere un po' incerti 
i risultati, che non si possono ben valutare se non dopo pa- 
recchi giorni di medicazione. Beichel tuttavia conclude che 
nel coniglio un processo flemmonoso progrediente si arresta 
con ampie incisioni e tamponamento successivo delle ferite. 
Una disinfezione è superflua, essendo il principale fattore te- 
rapeutico la trasformazione della suppurazione chiusa in uds 
completamente aperta. È d'opinione però che la suppurazione 
della ferita aperta si limiti con il trattamento antisettico e che 
questo inoltre serva ad impedire la decomposizione dei secreti 
della ferita. Nelle mie esperienze non si ebbe occasione di os- 
servare questi fenomeni ; rinnovando di frequente la medica- 
zione non si riscontrò il più piccolo fenomeno di decomposi* 



r 
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rione putrida degli essudati in tutte due le serie di animali, 
né oertamente con Tuso degli antisettici si ottenne una limi- 
tasione del processo soppurativo. Del resto molti osservatori 
immettono che le soluzioni antisettiche aumentino, in grado 
più meno limitato, Tessudazione delle ferite, e qualcuno in- 
terpreta il fenomeno in senso favorevole, dicendo che le so- 
stanze antisettiche non giovano alle ferite soltanto per la loro 
virtù microbicida, ma anche per l'azione chemiotattica posi- 
tiva, tendente a proteggere Torganismo dall'agente infettante 
(Govalewsky (1)). Reichel tuttavia ha rilevato lapocaop* 
portunità di usare soluzioni antisettiche troppo energiche e 
troppo concentrate, trovando per esempio la soluzione di acido 
fenico al 8 ^/^ poco adatta sia per l'azione caustica locale come 
per razione tossica generale. In ultima analisi i suoi dati 
sperimentali attribuiscono agli antisettici un' importanza asso- 
latamente di secondo ordine per l'arresto e la guarigione dei 
processi flemmonosi progredienti. 

Concordi con questi risultati di laboratorio sono pure molte 
osservazioni cliniche, le quali provano gli ottimi risultati ot- 
tenuti con la medicazione asettica nelle suppurazioni acute e 
flemmonose. Così p. es. Helferich (2), in una memoria pub- 
blicata ancora nel 1892, fa la storia delle guarigioni rapide di 
gravissimi processi flemmonosi ottenute senza l'impiego della 
più piccola quantità di sostanza antisettica. 

Da quanto fu detto si può trarre dunque la conclusione, che 
i processi suppurativi gravi e progredienti possono guarire 
con un metodo di cura puramente asettico, purché si provveda 
alla continua eliminazione degli essudati con ampie incisioni 
ed opportuna medicazione e si cerchi di rispettare il più pos- 
sibile l'integrità dei tessuti che devono servire alla riparazione. 
Le sostanze antisettiche più in uso nelle comuni concentra- 
rioni e perché impotenti ad ^estinguere il processo e per la 
loro azione dannosa sui tessuti e per un' eventuale azione 



(1) Govalewsky, « Relation de la chemiotazie et de la leuoooytoee 
avec l*act. antflog. dea div. sobit. i^ Bern^ 1896. 

(2) Helferich, Beri. Min. Wochensch., 1892; p. 4. 
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tossica generale, sodo da considerarsi nocive piuttosto ohe 
utili nel trattamento di detti processi. Non è il caso di ripe- 
tere, come il metodo debba essere rigorosamente asettico i 
poiché non procedendo con le dovute cautele non è escluas 
la possibilità di importare attraverso il focolaio morboso una 
infesione di natura diversa, che potrebbe avere consegaenxe 
fatali, fatto ohe risulta come corollario delle esperienie di 
Schimmelbusch. 

Infstti fitcendo penetrare, dalla apertura esterna già for- 
matasi spontaneamente, nella cavità ascessoale di parecchi 
conigli della prima serie, piccole quantità di cultura in brodo 
siero di streptococco settico virulentissimo, con tutte le cau- 
tele di non portare con le manovre dell'esperimento lesioni nei 
tessuti, si osservò che la maggior parte di essi mori rapidis- 
simamente con tutti i segni della setticemia streptococoioa, 
come gli animali di controllo inoculati sottooute. Solo qual- 
cuno visse ed il fenomeno si può spiegare escludendo qualsiasi 
minima lesione nelFatto della inoculazione e con la presenza 
di un tessuto compatto di granulazione limitante Tasoesso, il 
quale come dimostrano esperienze antiche e recenti (Billroth, 
Noetzel, Afanasieff, ecc.) oppone, se illeso, una valida 
resistenza airinvasione dei microorganismi (1). 

Nel chiudere la relazione di queste ricerche sperimentali 
sento Talto dovere di ringraziare Tillustre Prof. Bizzozero 
ed il doc. Dott. Sacerdotti aiuto neiristituto Patologico, 
che mi proposero il presente lavoro e mi furono liberali di 
aiuto e di consiglio in ogni circostanza. 



(1) Per non abusare dello spaxio concessomi dtlVArehMo fa ommesio 
di trascri¥#re per esteso nn estratto dai protocolli delle esperiense. 

Il namero dei oonigli ohe serri direttamente per la ricerche riferite fu 
di 38. Nella prima serie di esperienie fnrono adoperati Zi animali e U 
nella seconda. Dei primi ano morì troppo presto per essere preso in con- 
siderasione ed in altri dae il processo locale fo abbastanza grave e dif- 
fuso. Negli altri si ebbe il decorso tipico descritto. 

Dei 14 animali della seconda serie, quattro furono infettati oon lo staili, 
piog. albo e dieci con lo staf. piog. aureo; il decorso fu descrìtto per 
esteso nel testo. 
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Ittitiito di Patologia gaaerale della R. Università di Torino. 

(Prof. 0. BioouRO). 



STRUTTURA DEL TESSUTO MUSCOLARE LISCIO 
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(Tat. IV) 



Da quando Molesohott vide ohe le cello le mascolari ai 
isolavano sa lasciate in una aolusione di potassa al 35 Vo « 
▼enne ammesso dal mag^grlor numero degli istologi che queste 
cellule si trovino unite per mezxo di una sostanza cementante 
sciabile nella potassa e dimostrabile inoltre direttamente per 
mezzo della nota reazione col nitrato d^argento. 

Tralasoio una rassegna particolareggiata di tutti gii autori 
i quali hanno parlato di questa sostanza, poiché il fatto è da 
molto tempo nel dominio della scienza: Becklinghausen, 
Arnold, Verson, Sob&fer, Banvier, Orfinagen, ecc. cito 
fra 1 primi che s^occuparono delKargomento. 

Invece è dell'opera di altri più recenti osservatori che in- 
tendo premettere al mio lavoro una breve relazione, affinchè 
lia meglio messo in luce 11 punto di partenza e lo scopo del 
mio lavoro* 

Questi autori hanno mostrato che fra le singole cellule 
mufioolari esistono connessioni più intime. 
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É primo Eu Itschitzky nel Biologische Centralbl.j Bd. VII, 
1888, il quale vide che neiriDtestino del cane le fibrooellule 
I non sono riunite per mezzo di una sostanza cementante, 
1 ma per mezzo di piccoli ponti protoplasmatici • . 

Poi Busachi, studiando Tipertrofia e la rigenerazione delle 
fibre liscie neirin testino stenosato del conigrlio, del maiale e 
del cane, dice di aver riveduto il fatto accennato da Kult- 
schitzky. 

Barfurth fece sopra lo stesso argomento uno studio più 
particolareggiato. Secondo questo autore, la fibrocellula è cir- 
condata di sporgenze lamellari, decorrenti più o meno rego- 
larmente lungo il suo grandmasse; le quali, partendo dal corpo 
cellulare, vanno a congiungersi con le omologhe delle cellule 
vicine. Le vide nella musculatura longitudinale e circolare 
del duodeno, del tenue e del crasso del gatto, e della flezura 
sigmoidea delPuomo. Non le trovò nella muscolatura delPu- 
tero, della vescica e dell*aorta del gatto e nemmeno nell'in- 
testino del ratto e del sorcio. La massima evidenza di tali 
formazioni si osserverebbe uccidendo l'animale due o tre ore 
dopo il pasto; per cui l'autore penserebbe ad una comunica- 
zione degli spazii intercellulari con il sistema linfatico. 

Vide i ponti intercellulari anche Nicolas nell'intestino dei 
mammiferi, degli anfibi, dei rettili e nel muscolo orbito-pal- 
pebrale dell'uomo. 

Eleoki, della scuola di Barfurth, osservò l'altezza dei 
ponti aumentare nello stato di contrazione e diminuire in 
quello di rilassatezza del muscolo. 

De Bruyne trovò ancora i ponti nell'utero, nella vescica, 
nell'intestino dell'uomo, del cane, del gatto, del coniglio, del 
maiale e del ratto, mentre non riuscì a constatare la loro 
presenza nei pesci, rettili, anfibii, uccelli. 

Un altro scolaro di Barfurth, Guido Werner ritornò sul- 
l'argomento e li rivide in molti organi a musculatura liscia 
di molti animali rappresentanti dei rapaci, rosicchianti, e in- 
setti masticatori. 

Bohemann rivelò i ponti servendosi del metodo di Golgi 
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e le oomooicazioni degli spazii intercellulari oon le vie linfa- 
tiche, per mezzo di iniezioni con asfalto. 

Ultimamente Tripel li trovò nei ruminanti, fissando Tin- 
testino in formolo. 

Se però tutti questi autori han visto i ponti e sono d*ac- 
cordo neirammettere la loro esistenza, sorgono dispareri in- 
torno al modo diinterpretare la loro forma; poiché mentre 
per Barfurth ed i suoi allievi Klecki e Werner, si tratta 
di lamelle decorrenti lungo Tasse maggiore della cellula; per 
Busachi constano di sottili fili sporgenti dal corpo della 
cellula, analoghi alle spine degli epitelii stratificati ; per Bo- 
hemann di filamenti di due specie, alcuni più corti che 
uniscono una cellula alle contigue, altri più lunghi che col- 
legano le cellule lontane; per Nicolas si tratta di anasto- 
mosi tese fra le cellule vicine e fra le più lontane, di natura 
fibrillare nella testuggine e nel muscolo orbito palpebrale del- 
Tuomo, di natura lamellare neirintestino del gatto, del ratto 
e del pipistrello. 

E la sostanza cementante? La negano questi nuovi osser- 
vatori, ne intendono in altro modo i rapporti? Per i più 
essa si trova negli spazii intercellulari; così, facendola uguale 
al linfoplasma, le assegnano una funzione nutritiva. 

Ma oltre i ponti e la sostanza cementante, secondo De- 
Bruyne, fra le fibrocellule muscolari, c'è ancora del connet- 
tivo. Delle cellule connettive insinuano i loro prolungamenti 
fra le fibrocellule, e formano, con questi, una rete visibile 
nelle sezioni trasversali e longitudinali, nelle maglie della 
quale stanno gli elementi muscolari. 

E Garnier, recentemente, dice che solo il connettivo è 
quello che realizza Tunione fra le fibrocellule. Orosse fibre 
connettive corrono parallele alla direzione longitudinale degli 
elementi muscolari; da quelle perpendicolarmente si staccano 
altre fibre più sottili, le quali vanno a formare una rete inti- 
mamente applicata alla superficie deirelemento muscolare. È 
cosi ohe, secondo questo autore, si avrebbero le immagini dei 
ponti intercellulari, in sezioni trasversali e longitudinali. 
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Infine, Hoehl scopre un reticolo connettivo a fibre longi- 
tudinali, unite da tratti trasversali^ in mezzo ai quali stanno 
gli elementi muscolari, e mette in dubbio resistenza dei ponti 
protoplasmaticì. Qualche cosa di simile al reticolo, notato da 
Garnier e da Hoehl, aveva già visto Drasch nella musco- 
latura delle ghiandole a veleno della salamandra. Per questo 
autore, le spine, di cui sembrano fomite le 4broceIlule, sono 
immagini dovute ad un reticolo elastico interstiziale, desti- 
nato ad unirle fra di loro ed alla membrana basilare deirepi- 
telio ghiandolare. 

Ora, mentre tutti i sunnominati autori non fanno menzione 
di sarcolemma, Guido Werner ritiene ohe la fibrocellula 
sia provveduta di una membrana cellulare, o sarcolemma, 
analogamente a quanto si osserva nei muscoli striati. Là, ove 
le fibre hanno perduto della sostanza contrattile, il sarcolemma 
appare nelle sezioni trasversali come una linea fra gli elementi. 

In questi ultimi tempi vengo a conoscere una recente nota 
preliminare suirargomento controverso, ed è di Giuseppe 
Schàfer iiYienjitL neìVAnatomischerAnzeiger del 26 agosto 
1898. Essa porta la data del 16 luglio; è quindi posteriore 
alla mia nota preliminare, che, per cortese intervento del 
Prof. Foà, ho presentato airA.ccademia di Medicina di Torino, 
il 27 maggio del '98 stesso. 

Dalla nota di Schàfer risulta: che né sostanza cemen- 
tante (Kitt-substanz) amorfa, né ponti intercellulari realizzano 
r unione delle fibrocellule, i cui oontorni sono lisci. L*unione 
fra le fibro*oellule si fa invece per mezzo di una sostanza 
connettiva, avente forma molle, solo In parte fibrillare, che 
circonda le cellule come un inviluppo, analogo bensì al sar- 
colemma, ma non indipendente come questo. Il contenuto con- 
trattile, formato da fibrille cementate da sarcoplasma, é per 
mezzo del sarcoplasma stesso unito air inviluppo ; per cui» 
quello ritirandosi sotto rinflusso dei reagenti, restano le unioni 
sarooplasmatiohe, a guisa di ponti, fra il .contenuto e la mem- 
brana. L'autore dimostra la non esistenza di sporgenze par- 
tenti dal corpo della fibrocellula, per mezzo di dilacerazioni 
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in oloraro sodico, di intestiDO dì varìi aDimali, dove questo 
metodo di esame è reso facile dalla poca resistenza del tea* 
sato; e ritiene che le spine siano prodotti artificiali, vtàexì^ 
dole formarsi sotto l'azione di certi reagenti (alcali ed aoidf 
forti). 

Scopo del preaente stadio. 

Dal rapido esame dei lavori precedenti risulta che un grande 
disaccordo regna fra gli autori, sia intorno airesistenza ed 
alla confortnazione dei ponti, sia intorno alPesistenza ed alla 
conformazione della membrana cellulare, della sostanza cemen- 
tante, e di uno stroma di connettivo interstiziale. 

Io intrapresi lo studio di questa quistione, per consiglio 
del Prof. Bizzozero; e dei risultati ottenuti, come dissi, ho 
dato notìzia airAccademia di Medicina, nella seduta del 
27 maggio dell'anno passato. 

Metodo. 

Dei metodi di esame da me seguiti, alcuni mi hanno servito 
esclusivamente a mettere in evidenza la vera forma della oel* 
lula muscolare; e sono state: sezioni trasversali a fresco di 
intestino, tolto dairanimale appena ucciso, dilaoeraaioni pure 
di intestino fresco ed esame in cloruro sodioo, sezioni e dila^ 
cerazioni, dopo fissazione nel liquido di Moller, adoperando 
come colorante il pioroHsarmino. 

Di altri metodi invece mi sono valso, per dimostrare i rap* 
porti che gli elementi muscolari hanno fra di loro e per ri» 
cercare Teventuale esistenza di una sostanza o di nn tessuto 
interstiziale. A. questo scopo ho adoperato come liquidi fissatori, 
gli alcool progressivi, il liquido di Flemming, la soluzione 
osmio-bicromioa, il sublimato. Oome coloranti» la miscela di 
acido picrico e fucsina di Van Gieaon, e rematossilina fosfo* 
moiibdica di Mallory. 

Per ciò che riguarda la colorazione picro-fuesinica , debbo 
dire che non ho seguito proprio il metodo di Van Oieaon, ma 
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lo ho modificato allo scopo di ottenere una colorazione il più 
possibile elettiva dei particolari anche i più fini. Per ciò non 
ho messo le sezioni dalPalcool, direttamente nel liquido di 
Van Gieson, come è il precetto; ma prima in una soluzione 
satura di acido picrico e poi nella miscela picro-fucsinica d'un 
rosso molto intenso. 

Feci oggetto del mio studio specialmente Tintestino della 
cavia» che un esame preliminare mi aveva fatto ritenere come 
il più adatto alPindagine; però ultimamente ho esteso il mio 
studio anche airintestino del sorcio bianco, ed alla muscola- 
tura liscia volontaria del lombrico. 

Osservazioni 

!• — Forma della cellula muscolare. — Spine. 

Osservando a fresco, nella soluzione fisiologica di cloruro 
sodico, una sezione trasversale di qualunque tratto di iute- 
stino, tolto dall'animale appena ucciso, si vede spesso che dalla 
periferia dei campi, che rappresentano le sezioni trasversali 
delle cellule muscolari della tonaca esterna, partono raggiando 
evidentissimi prolungamenti lineari, a guisa di spine; le quali 
opponendosi con la loro estremità, sembrano formare dei veri 
ponti protoplasmatici fra gli elementi muscolari. Un identico 
aspetto nelle sezioni trasverse della tonaca esterna si trova 
anche nei preparati fissati nel liquido di MttUer. Ma non è 
questo runico aspetto che si possa cogliere nei preparati per 
sezione, sia a fresco, sia dopo razione del liquido fissatore; 
poiché qualche volta occorre anche di osservare mancanti 
queste spine, la superficie di sezione trasversale della cellula 
presentando allora i contorni lisci. 

Nelle sezioni longitudinali invece non sono mai riuscito 
ad osservare formazioni analoghe, la superficie delle cellule 
sembrando perfettamente sprovveduta di rilevatezze tali, da 
potersi riferire all'aspetto spinoso presentato dalle seziooi 
trae verse. 
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Tediamo ora che cosa ci dicano i preparati di intestino fis- 
sato in liquido di MHIler e dilacerato. 

Anche qui due aspetti diversi della cellula muscolare: un 
grande numero di cellnle, isolate, ben fissate, mostrano i li- 
miti provveduti di una serie regfolare di spine delicate, sotti- 
liasime, aventi quasi tutte la stessa lunghezza. Si vede bene 
aoche che queste spine non partono soltanto dai limiti della 
cellula, dove si scorgono di profilo, ma sfalsano da tutta la 
superficie, rendendo percepibili le loro sezioni ottiche, come 
altrettanti puntini disposti in serie regolari, circolari, o lon- 
gitadioali; per cui la cellula assume un aspetto, ora di stria- 
tura trasversa, ed ora longitudinale. 

Fin da ora dunque possiamo giungere alle seguenti con- 
clusioni : 

I. Che due forme di cellule si vedono nei miei preparati, 
preesistenti all'azione dei liquidi fissatori; una provveduta di 
prolungamenti, Taltra a superficie liscia. 

II. Che i prolungamenti delle cellule muscolari sono vere 
•pine e non lamelle. 

Le divergenze degli autori sulla conformazione dei prolun- 
gamenti, che partono dal corpo cellulare, dipendono j proba- 
bilmente, dairessersì molti fra gli autori fermati al solo reperto 
di sezioni. 

Queste spine fanno parte realmente del corpo cellulare, non 
sono immagini dovute a connettivo interstiziale od a reticoli 
elastici, come hanno pensato alcuni ; ce ne fanno fede non 
solo i preparati per dilacerazione, ma anche le sezioni tras- 
verse fissate in liquido di Flemming e colorate con il liquido 
di Yan Gieson (sempre intendasi con la modificazione intro- 
dotta) e quelle fissate in alcool e colorate con l'ematossilina 
Hallorj. In tali preparati, tutto ciò che appartiene alla cel- 
lula è differenziato dalle altre formazioni per diversità di co- 
lore; e le spine, come parte del corpo cellulare, sono colorate 
come questo, e cioè in giallo-rosso nei preparati colorati con 
Tacido picrico e la fucsina, in grigio piombo negli altri co- 
lorati con Tematossilina Mallory. 
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Ed ora bisogna spiegarci come mai ci eiamo incontrati nelle 
due forme diverse, descritte,, di cellule muscolari. Le due 
forme esistono realmente neirorganismo in condizioni fisiolo- 
giche, 0, di esse, una è prodotto artificiale delle manipolazioni 
dell'esame? 

Oià Barfnrth aveTE veduto ohe neirintestino di animali 
uccisi a digiuno, le fibro-oellule non presentavano più i ponti 
protoplasmatici. Io ho ripetuto Tesperimento di Barfurth, 
esaminando Tintestino di cavie affamate, ed anche io ho do- 
vuto constatare Tassensa delle spine muscolari, sia nei pre- 
parati per sezione, sia in quelli per dilacerazione; così a 
fresco, come dopo razione del liquido fissatore di MQlIer. 

Mi pare che questo reperto possa ftirci ritenere che gli aspetti 
diversi delle cellule muscolari nelPanimale ucciso in periodo 
di digestione dipendano da diversi stati di nutrizione o di 
jftineionalità delle cellule stesse. Questo esperimento di Bar- 
furth meritava ora una conferma ed una dimostrazione più 
ampia anche nei preparati a fresco e per dilacerazione, data 
la tendenza attuale dei più recenti osservatori a negare le 
spine o ad ammetterle come un prodotto artificiale dovuto ai 
reagenti. 

Schaffer, per esempio, nella sua recentissima nota, non 
avendo trovato le spine a fresco nelle cellule isolate dal tes- 
suto, per mezzo della dilacerazione meccanica, ed avendo visto 
la loro formazione per opera di alcuni reagenti (alcali ed acidi 
forti), è condotto a negare la loro esistenza nelle cellule in 
istato fisiologico, e ad ammetterle soltanto come prodotto ar* 
tificiale. 

Ora mi sembra che a questo autore si possa osservare che 
la dilacerazione a fresco del tessuto in quistione merita poco 
affidamento, per la poca probabilità di potere con tal metodo 
conservare intatta la forma fisiologica della cellula. Si com* 
prende come si debba cimentare Telasticità deirelemento, per 
poterlo separare a forza dal restante del tessuto; come, per 
separarlo, si debba rompere quelFinfinità di piccole aderenze, 
che le spine hanno, anche secondo l'autore citato, con la so- 
stanza connettiva interposta. 
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Credo che il metodo delle sesioni trasversali a fresco, da 
me adoperato, conservi meglio rintegrrità della forma della 
cellula e dei suoi rapporti. 

Con questa prevenzione , come ho detto, mi sono meeso 
aiìcbMo a fare dilacerazioni di tessuto fresco e ad esaminarle 
in cloruro sodico. Mi sono servito del crasso del ratto e del 
tenne della cavia, dove la dilacerajiione è resa meno difficile 
dalla poca resistenaa del tessuto. 

Ed ho notato questo: ohe quantunque Tosiervaftione sia ma- 
lagevole per circostanze^ ohe dirò ora, tuttavia si può sempre 
rilevare in molte cellule un aspetto dentellato, o spinoso, dei 
loro margini; mentre ò difficile percepire dall'alto le sezioni 
ottiche di queste dentellature o spine. Le oondizioai ohe ostar 
oolano Tosservazione, sono: la grande rifrangenza del corpo 
cellulare e la presenza di un alone splendente tutt'attorno 
ad esso. 

In qualche preparato, al quale ho aggiunto sotto il copri- 
oggetti delFalcool, non ho mai visto formarsi p^r la sua azione 
le spine muscolari ; le cellule le quali si presentavano con la 
superficie liscia, quando erano in cloruro sodico, conservavano 
tale loro aspetto anche dopo la presenza deiralcool. 

B a negare un* azione produttrice di spine per opera dei 
liquidi fissatori, ripeto, sta. anche il fatto che neir intestino 
di animali aflìamati tanto prima, quanto dopo razione di tali 
liquidi, la cellula isolata si presenta sempre priva di spine (1). 

IL -- Sostanza cementante. 

Riprendiamo Tesame dei preparati fissati in liquido di Flem- 
ming e colorati prima con la soluzione satura di acido picrico 
e poi con la miscela picro-fucsinica. Sezione trasversale di 
retto di cavia. — Ocul. 4. Obb. Vi« Apocrom. Zeiss'. 

(1) Nemmsiio, io devo eroder» che queste spine possano essere prodotte 
soltanto daUe oontrasioni musooUri, dal momento che esse mi appaiono 
chiaramente anche nelle sezioni trasyersali di intestino, dove si è impe- 
dita la contrasione delle fibro-cellnle muscolari, distendendo le pareti del- 
rintestino stesso per meno di inieaione nel lume di liquido fissatore di 
Flemming. 
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1. La tonaca muscolare interna è sezionata parallelamente 
alla direzione delle cellule muscolari. 

Ai Iati delle cellule colorate in giallo-rosso, si osservano 
correre delle linee intensamente rosse, uniche neirinterstisio 
fra due cellule contigue; il decorso delle quali linee è paral- 
lelo al grandmasse delle cellule stesse. 

2. Sez. obliqua. In un altro punto della stessa sezione, il 
rasoio del microtomo, vibrando nel taglio, è passato, sezio- 
nando obliquamente il tessuto. Si osserva, come un sistema 
di prismi cavi, tagliati obliquamente, entro i quali sta, co- 
lorata in giallo-rosso, la cellula pure sezionata. 

3. Nella tonaca esterna, abbiamo una sezione perpendi- 
colare alla direzione delle cellule. Si osserva una rete rossa 
a maglie irregolarmente poligonali, entro le quali stanno le 
superfici di sezione trasversa delle cellule muscolari. 

Negli altri preparati di intestino di retto di cavia, fissati 
in liquido di Flemming, in sublimato, in alcool, e colorati 
con Tematoss. fosfo-molibdica del Mallory, appaiono le stesse 
linee nella tonaca interna, la stessa rete neiresterna ; solo che 
invece dì esser colorate in rosso, sono in azzurro intenso, 
mentre le cellule muscolari in grigio piombo. 

Queste osservazioni conducono alle seguenti conclusioni: 
Fra le cellule muscolari esiste una sostanza, di cui le linee e 
la rete, che si sono colorate, sono Tespressione. Questa so- 
stanza è foggiata a sepimenti sottilissimi, ialini, trasparenti, 
che si insinuano fra le cellule muscolari e con la loro fusione 
formano un sistema di camerette, entro le quali, stanno con- 
tenuti gli elementi contrattili. Nelle sezioni longitudinali si 
vedono colorate le linee dalle quali questi sepimenti partono 
e lungo le quali si riuniscono ; nelle oblique e nelle trasver- 
sali, si scorgono le sezioni ottiche dei sepimenti stessi, come 
un' immagine di rete. 

Agitando una sezione in un tubo d'assaggio, gli elementi 
muscolari saltano via e resta soltanto la sostanza intercel- 
lulare in forma di rete. 

Queste membranelle sono consistenti; lo prova sopra tutto 
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il fatto, che, spesso, in condizioni veramente fisiologiche, esse 
non si trovano in contatto immediato con gli elementi musco- 
lari, come vedremo fra poco, parlando dei rapporti che con- 
traggono con questi. 

Per ciò che riguarda il connettivo descritto coal minuta- 
mente da De Bruyne, Garnier, Hoehl nel tessuto musco- 
lare liscio, devo dire che lo ho cercato invano fra le singole 
fibro-cellule ; mentre ho potuto convincermi, osservando atten- 
tamente i preparati, che la rete connettiva descritta dagli 
autori, non è che un' immagine, dovuta ad un fatto di tutt'altra 
natura. 

È sopratutto facile che si ritenga di aver trovato del con- 
nettivo, quando si guardino dei preparati ottenuti con metodi 
di colorazione che non colorano, o colorano poco elettivamente 
le membrane interstiziali. 

Ho esaminato, a questo proposito, dei pezzi di intestino retto 
di coniglio e di cavia, fissati in alcool, in liq. di Mùller, in 
liq. di Hermann, sopra sezioni trasversali, colorate con picro- 
carmino, con violetto di metile, con safranina. Bd ho potuto 
facilmente osservare, nelle sezioni parallele alla direzione delle 
cellule muscolari, delle linee finissime, ondulate, parallele fra 
di loro, vicinissime Tuna airaltra, passare sulle fibro-cellule, 
perpendicolarmente, o quasi « alla direzione longitudinale di 
queste. Queste linee, ohe in qualche punto sembrano provenire 
dal connettivo, posto fra le due tonache muscolari, hanno real- 
mente tutto Taspetto di fibre connettive. Esse mi apparvero 
ben evidenti talora, anche nei preparati per dilacerazione del 
tessuto fissato in liq. Mùller, quaudo avvenne che uno strato 
sottile di fibre muscolari fosse stato visto in superficie. 

Il significato dì queste linee si trova spiegato con la mas- 
sima chiarezza nei preparati, dove, con le colorazioni elettive, 
sono messe in evidenza le membrane intercellulari. Orbene, 
facendo scorrere sotto l'obbiettivo uno di questi preparati, 
una sezione trasversale di retto di cavia, ad es.* fissata in 
liq. di Flemming e colorata con Tacido picrico e la miscela 
picro-fucsinica, nella tonaca muscolare interna, che è sezio- 
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asta parallelamente alla direzione delle cellule muscolari, si 
vede che le linee, le quali rappresentano le seiioni ottiche 
delle membrane intercellulari, prendono un decorso a zig-zag. 
In questi stessi punti, sulla superficie degli elementi mu- 
scolari, passano perpendicolarmente, o quasi, alla direzione 
longitudinale di questi, delle altre linee sottili, vicinissime 
runa all'altra, le quali uniscono» a guiaa di ponti passanti 
sopra le flbro-oellule, le linee intercellulari, e più precisamente, 
partono ed arrivano in corrispondenza degli apici degli angoli 
formati dai zig-zag. 

Questo aspetto sì deve ad una pieghettatura trasversale 
delle pareti delle camerette muscolari, per cui i loro spigoli 
prendono un decorso a zig-zag; mentre le superfici danno 
un aspetto di striatura trasversale. 

Di ciò, del resto, si ha anche una controprova nel fatto cbe 
queste immagini mancano completamente ceirintestino retto 
di cavia, quando si impedisce Taccartocciamento delle pareti 
delle camerette muscolari, distendendo Tiutestino con un'inie- 
zione nel lume di liquido fissatore e trattandolo, per il resto, 
nello stesso modo di prima. 

Questi pieghettamenti possono talora simulare anche con- 
nessioni protoplasmatiche fra cellule muscolari ; senza dubbio, 
sono dovute ad esse quelle anastomosi lunghe fra elementi 
lontani, che molti autori hanno descritto. 

Ma ora è tempo di ricordare la membrana cellulare o sar- 
oolemma dei muscoli lisci, vista da Guido Werner. Essa 
probabilmttite non è altro che una parte del sistema di sepi- 
menti da me osservati ; del resto, per ammettere un saroo- 
lemma ai muscoli lisci, analogo a quello che posseggono le 
fibre striate. Insognerebbe poter vedere ad ogni cellula la pro- 
pria membrana, e questo non mi è stato mai possibile di os- 
servare. Le linee che corrono fra gli elementi muscolari nelle 
sezioni parallele al loro asse longitudinale non sono mai 
doppie, ma sempre uniche, neirinterstizio fra due cellule con- 
tigue; e cosi pure uniche, nelle sezioni trasversali, le trabe- 
colature della rete già descritta. Lo stesso reperto confermano 
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anche le impregnazioni al nitrato d'argento , ed alcuni pre- 
parati, fatti col metodo di Golgi, che hanno rivelato la sostania 
cementante. 

« 
III. — Relazioni fìra le cellule e le membrane. 

Queste relazioni variano col variare delle condizioni fisio- 
logiche delle celiale. 

Consideriamo dapprima il caso della cellula fornita delle sue 
spine. Dette spine non realizzano dei ponti muscolari, come 
finora è stata opinione generale. Esse servono ad attaccare la 
celiala alle pareti della cameretta che la contiene. Inflitti le 
sezioni trasversali di intestino, nei preparati colorati con Ta- 
cido picrico e con la fucsina e in quelli colorati con Tema- 
tosailina fosfo-molibdica, mostrano le spine, le quali, partendo 
dalla superficie di sezione trasversa deirelemento muscolare, 
▼anno ad attaccarsi ai sepimenti interposti a cellula e cellula. 
Queste spine, partendo da due cellule contigue, per dirigersi 
allo stesso sepimento, non si corrispondono sempre con le loro 
estremità, ma spesso anche si alternano; e se le cellule si 
sono ritirate alquanto sotto l'azione del reagente, esse, tirando 
ognuna per conto proprio il sepimento dal proprio punto 
d'inserzione, fanno prendere alla sezione ottica di questo, 
Taspetto di una linea a zig-zag, agli apici della quale esse 
restano attaccate. 

Scartando dunque il fatto che queste spine realizzino dei 
ponti intercellulari, si vede che esse, attaccando la cellula 
sUe pareti della cameretta che la contiene, lasciano fra questa 
e quelle degli spazii destinati, secondo ogni probabilità, al 
circolare dei succhi. Questi spazii, quando esistono le spine, 
sono reali ; mentre bisogna ammettere che essi esistano sol- 
tanto virtualmente, quando la cellula si presenta a superficie 
liscia. In questo caso, i lati delle cellule sono a contatto con 
le pareti delle camere; e, nelle sezioni trasversali, si ha IMm- 
magine di campi poligonali esattamente contenuti in un reti- 
colo interstiziale. 

Archivto p€r U S€Ì$nM$ M9dieh§f XXIIf. 18 
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CONCLUSIONI. 

1. Le fibro-cellule sono, realmente, in certe condizioni 
fisiologiche, provvedute di spine. L*e8serne, ora provviste, ora 
mancanti, non dipende da altro che da stati diversi di nutri- 
zione di funzionalità (Barfurth). 

2. Nel tessuto muscolare liscio delKintestino esiste un 
sistema continuo di sepimenti membranosi, i quali formano 
un sistema di camerette chiuse, entro le quali i singoli ele- 
menti sono contenuti. 

3. Le fibro-cellule si attaccano alle pareti delle camerette, 
che le contengono, per mezzo delle loro spine; lasciando cosi, 
spesso, fra il loro corpo muscolare e le pareti delle camerette, 
degli spazii destinati, molto probabilmente, al circolare dei 
succhi. 

4. Nel tessuto muscolare liscio deirintestino non sono di* 
mostrabili, né una rete di connettivo interstiziale, né una mem- 
brana cellulare o sarcolemma e nemmeno ponti protoplasma- 
tici fra fibro-cellule. 
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Spiegazione delle Figure. 



Fio. 1. — Sesionl traiversali di celiale maicolarì nella tonaca esterna 
del retto della cavia in periodo di digestione. — Oc. 4, Obb. 1,5 
Apocr. Zeiss. 

Pie. 2 e 3. — Celiale muscolari isolate del inetto della cavia, provvedute 
di spine. Fissate in liquido di Mailer. Le spine danno alla celiala 
flg. 2 un aspetto di striatura trasversa, alla cellula della fig. 3 
un aspetto di striatara longitod inalo. — Oc. 4. Obb. 1,5 Apocr. Zeiss. 

Pie. 4. -~ Apparensa di connettivo nella tonaca m. int. deirintestino 
della cavia. — Fiss. in liq. di Mftller. Oc. 4. Obb. Vii Reicfaert. 

Pie. 5. — Ses. trasv. di tessuto muse, liscio nella tonaca esterna del- 
Tintestino della cavia. Le sez. trasv. dei sepi menti sono, in qualche 
punto^ tirate in opposte direzioni dalle spine di cellule contìgue e 
prendono un andamento a zig-zag. — Fiss. in, alcool. Colorat. con 
ematoss. Mallory. Oc. 4. Obb. 1^5 Apocr. Zeiss. 

Fra. 6. — Sez. long, di tessuto muscolare liscio della tonaca int. — Fis- 
sato in liq. di Flemming. Colorat. con acido picrico e picro-fucsina. 
Oc. 4. Obb. 1,5 Apocr. Zeiss. 

Pie. 7. — Ses. trasv. della tonaca estema dopo lo sbattimento neiralcool. 
— Oc. 4. Obb. 1,5 Apocr. Zeiss. 

Pie. 8. — Sez. longit. della tonaca interna mostrante il pieghettamento 
trasversale delle membrane. — Fiss. in liq. di Flemming. Colorat. 
con acido picrico e picro-fucsina. Oc. 4. Obb. 1,5 Apocr. Zeiss. 
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OiniM Oeulittipa dalU R. UnireniU di P«rma 
diretta d«l Prof. C. Galursa. 



SUI NERVI DELLA CORNEA RIGENERATA DEL TRITONE 



fllCBRCHB 8PBRIMBKTAI»! 



Dott Carlo OAmBLUlfl 



(TftT. V) 

È noto già da lungo tempo ohe i Tritoni oltre gli arti, la 
coda, la mandibola, possono rigenerare anohe gli oochi, se 
però non completamente estirpati, e che i costituenti del- 
rooohio rigenerato non differiscono cospicuamente da quelli 
deirocchio normale. 

Dopo Bonn et, che nel 1779 esegui il primo esperimento d' 
parziale asportazione deirocchio nel Tritone, furon fatte ri- 
cerche in proposito da Blumembach (1783) e da Phili- 
peaux (1880). 

Seguono poi lo studio t Sulla rigenerazione totale della 
retina nei Tritoni • di Griffini e Marchiò (1889), e le ri- 
cerche importantissime e complete di Vincenzo Goluooi 
(1890) (1) sulla rigenerazione neir occhio di Tritone, della 



(1) Vi o cento L. Colncoi, « 8ulU rigenerasione pariiala deirocchio 
nei liitoni. U togenesi e iTilappo • [Memorie della R* Aec, delle Sciente 
di Bologna, S. V, T. I, 1891). 
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cornea, tratto uveale, retina, vitreo e cristallino. Wolf f (1805) 
e Mùller (1896) studiarono la rigenerazione del cristallino 
nel Tritone trovando che avviene dairepitelio dell'iride, fatto 
gìh riconosciuto e studiato da Co lue ci, che però essi ommi- 
sero di ricordare, come rilevò Emery (1897) rivendicando al 
Col ucci la priorità deiroriginale osservazione. 



Secondo le ricerche fatte da Co lucci, i La cornea parzial- 
mente asportata si rigenera da nuovo tessuto, il quale ha 
origine dagli elementi cellulari della parte di essa lasciata; 
e se la cornea è stata tutta asportata con parte della sclero- 
tica, il tessuto che la riproduce nasce dai lembi di questa 
solo in piccola parte, e pel resto dal connettivo periscleroti- 
cale e dai leucociti emigrati specialmente dai vasi coroidei. 
L'epitelio che riveste la nuova cornea proviene dal vecchio 
rimasto, o da quello della congiuntiva palpebrale • . 

Nessuno, a quanto ho potuto sapere dal Prof. Col ucci stesso, 
ha studiato i nervi della cornea cosi rigenerata. Avendo con- 
statato in mie precedenti ricerche (1) la ricchissima ed ele- 
gante innervazione della cornea normale di Tritone, per 
consiglio del Prof. Oallenga, estesi le mie ricerche ai nervi 
della cornea di Tritone rigenerata. Per metodi di ricerche 
ho usato quelli col cloruro d'oro (Ranvier, Ciaccio), col- 
Tazzurro di metilene (Dogiel) e specialmente quello di Golgi 
della reazione nera, processo rapido, che già mi aveva, in 
altra occasione, dato ottimi risultati. 



Nelle mie ricerche ho praticato Tasportazione totale della 
cornea, e di */, almeno del globo oculare. 

I Tritoni operati presentavano già dopo 7 mesi la rigene- 
razione delle parti asportate: il globo oculare era soltanto un 



(1) C. Capellini, « Sui nervi della cornea dimostrati col metodo Golgi. 
Ricerche di anatomia e istologia comparata » {Archivio di Ottalmologia^ 
anno V, voi. V, fase. 5-C). 
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po' più piccolo del normale, la cornea si' mostrava lievemente 
biancastra, opalescente. Nelle sezioni di uno di questi occhi 
(Fig. 1) si nota che la cornea, completamente rigenerata, è di 
spessore irregolare, la sclerotica, simile dovunque alla parte 
preesistente, il tratto uveale completamente rigenerato, cosi 
pure la retina ed il cristallino: questo però nei miei preparati 
appare di forma irregolarmente ovoidale. I minuti particolari 
istologici corrispondono a quelli già descritti da Golucci. Le 
particolarità macroscopiche e microscopiche degli occhi rige- 
nerati, dopo 8 mesi dall'operazione, si presentarono poco 
dissimili da quelle già dette degli occhi rigenerati dopo 7 
mesi: in quelli di 8 mesi la cornea era alquanto più traspa- 
rente, tutto il globo oculare un pò* aumentato in dimensione. 
Notevoli differenze riscontrai nella innervazione della cornea, 
differenze che espongo qui brevemente. 



Nella cornea completamente rigenerata — dopo 7 mesi dal- 
Tasportazione di V4 circa del globo oculare — penetrano pel 
sQo orlo pochi rami nervosi grossi e sottili che avanzandosi 
verso il centro di essa, si intrecciano e uniscono tra loro for- 
mando poche maglie del plesso nervoso fondamentale 
principale (Fig. 2: A, A). Questo plesso che normalmente si 
distribuisce a tutta la superficie corneale è qui limitato ad 
una parte variabile di essa, i rami che lo costituiscono sono 
poco appiattiti e non vi si differenziano bene le fibre nervose 
che li compongono. / nodi (Fig. 2 : N) del plesso principale 
SODO poco dissimili da quelli della cornea di Tritone normale, 
ed alcuni di essi presentano dei nudei delle guaine connettive 
colleganti le fibrille nervose* 

Dai nodi si staccano alcuni rami perforanti ed altri rami 
nervosi sottili. Questi, in parte si dirigono verso quelle por- 
zioni della cornea (specialmente della zona centrale) ancora 
prive di plessi nervosi e vi terminano con estremo alquanto 
rigonfio (Fig. 2: B, B); in parte salgono negli strati superiori 
dello stroma ove dividendosi formano alcune maglie del plesso 
nerooso secondario. 
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I pochi rami perforanti, trapassata dopo vario decorso la 
lamina di Bowmann, giungendo sotto airepitelio si scompon- 
gono in fibrille che qaa e là si uniscono senza però formare 
distintamente il plesso subepiteliale ^ e da quelle* fibrille ne 
partono altre esilissime che salgono tra le cellule epiteliali, 
ove terminano. 

Nella cornea di Tritone normale (Fig. 6) sono notevolmente 
numerose le fibre scalariformi: in quella rigenerata di 7 mesi 
sono rarissime. 



Nella cornea completamente rigenerata, dopo 8 mesi dall'o- 
perazione, i rami nervosi sono assai numerosi, appiattiti a 
nastro, parallelamente alle facce corneali, e vi si distinguono 
abbastanza bene le fibre componenti ciascuno di essi. 

Il plesso nervoso fondamentale si estende abbastanza re- 
golarmente a circa V4 della superficie corneale circoscrivendo 
una parte di essa , priva di nervi (nelle Fig. 3 e 4 il qua- 
drante A). Questa parte della cornea che è anche di minore 
spessore, e facilmente raggrinzabile, appare esser T ultima 
rigeneratasi. I rami nervosi giungendovi vi terminano brusca- 
mente ad estremo alquanto rigonfio (Fig. 4). Alla periferia 
della cornea corrispondente a quella parte di essa priva di 
nervi (Fig. 3: B, B), sono poi da notarsi alcuni altri rami 
nervosi sottili che tendono a penetrarvi, e questi rami pro- 
vengono da alcune maglie (Fig. 5: B, B, B, impressi in bianco) 
poste tra la sclerotica (S), e la cornea (C), ove a stento si 
distinguono tra le anse vascolari ed il pigmento, e che rap- 
presentano un tratto di plesso nervoso circonferenziale 
anulare. 

Nella cornea rigenerata airs* mese dairasportazione, il 
plesso nervoso secondario e quello subepiteliale sono abba- 
stanza sviluppati, le fibre scalariformi, le terminazioni libere 
e quelle tra le cellule epiteliali sono simili (benché in minor 
numero) a quelle che si osservano nella cornea di Tritone 
normale. 
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Nel por fine a questa breve nota, accennerò che per com- 
pletare questo studio ho già iniziato altre ricerche neirocchio 
del Tritone per stabilire : il rapporto tra la rigenerasione della 
cornea ed i nervi di questa, il comportarsi dei nervi nelle 
asportazioni di cornea parziali, Tinizio deirinnervazione della 
cornea rigenerata, e l*epoca in cui essa può dirsi completa e 
del tutto eguale airinnervazione della cornea normale. 

NB. — Le figaro della taTola rlprodacono fotografie da me tolte diret- 
tameiite col mioroecopio. 
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Riassunto deqli Autori 



Si può considerare come cosa certa che i corpuscoli di 
Meissner e la corona nervosa del bulbo dei peli siano organi 
omologtii nel loro modo di funzionare. Sono appunto questi 
organi che danno alla nostra pelle la proprietà di poter essere 
eccitata per mezzo di una stimolazione meccanica, alla quale 
corrisponde una sensazione tattile. L'eccitazione delle termi- 
nazioni dei nervi che vanno ai corpuscoli di Meissner e al 
bulbo dei peli ha luogo soltanto quando la forma deirorgano 
tattile viene modificata, cioè quando la pelle subisce una de- 
formazione. Ammesso questo, sarebbe più logico forse parlare 
di un senso di deformazione che di un senso tattile, es- 
sendo iuchiuso in quest'ultimo termine un concetto di attività 



(1) « Ueber die Fanction der TastkOrperchen » (Zeitsch. f, Pspchologie 
Mfìd Phytiologie der Sinntsorgane, Bd. XX). Oli sperimenti prelimioari 
del laYoro furono incominciati neli*lBtituto fisiologico di Torino nella pri* 
mavera del 1897 e condotti a termine nellMstituto fisiologico di Zarigo 
dorante l'estate del 1896. — V. gli altri nostri stadi che hanno relaxione 
con questo: v. Frey, « Beitrftgez. Phjsiologie der Haot», 1, 4 Mittheil. 
(Leipjgigtr Berichte^ 1898-99), « Untersachungen Qber die Sinnesfunctionen 
der menschlichen Haut » (Leipiiger Abhandlungen, 1898). F. Kiesow, 
ff Sur Texcitatìon du sens de pression, etc. )> {Arch. it. de bioL^ t, XXVI). 
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che appartiene più specialmente agli organi di moto che alla 
pelle. 

Dati intorno alla finezza del senso tattile o intorno alle 
minime deformazioni ancora percettibili si possono ottenere 
soltanto dopo che si sia stabilito come gli stimoli meccanici 
corrispondenti debbano essere misurati. Esperimenti fatti a 
questo scopo ci hanno condotti alle conclusioni seguenti: 

1. Le soglie di stimolo non possono essere misurate in 
pesi, perchè Teffetto di un dato peso dipende sempre dalla 
grandezza della superficie di contatto. 

2. Quand*anche la grandezza della superficie di contatto 
resti costante, un dato peso produce un effetto diverso su 
varie parti della pelle. Questo effetto dipende dal numero e 
dalla sensibilità delle terminazioni nervose eccitate. Un con- 
fronto tra diverse determinazioni di soglie è quindi possibile 
soltanto quando la ricerca si limita aireccitamento di sin- 
gole terminazioni nervose, la posizione delle quali possa essere 
stabilita senza nessuna lesione della pelle. I punti della pelle 
così stabiliti sono i così detti punti tattili. Una stimolazione 
isolata dei singoli punti tattili sulle varie partì del corpo è 
possibile soltanto per mezzo di superflci il cui limite massimo 
di grandezza sia di 2 mm*. La parte che si presta meglio a 
una tale ricerca è la superficie ventrale deiravambracoio vi- 
cina airartioolazione della mano. 

3. Se si eccita un singolo punto tattile mediante un peso 
che abbia una superficie di contatto costante, o in altre pa- 
role, se si produce nella vicinanza di un tale punto una de- 
formazione costante in superficie e profondità, Teffetto di un 
tale eccitamento varia colla velocità colla quale la deforma- 
zione si manifesta. Le deformazioni rapidamente prodotte hanno 
un effetto maggiore di quelle che sono dovute a una stimola- 
zione lenta. 

4. Se si modifica la superficie deformata (stimolando sempre 
il medesimo punto tattile), per ottenere approssimativamente 
sempre il medesimo effetto, si devono modificare in modo pro- 
porzionale il peso e la velocità dello stimolo. Risultati trovati 
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mediante diverse superfici stimolatriei permettono quindi un 
confronto soltanto sotto la condizione, che o il peso che si 
aumenta o la velocità di pressione rimangr&no costanti rispetto 
airunità di tempo e di superficie; 

5. Secondo il § 3 Teffètto dello stimolo non può essere 
una funzione del lavoro meccanico compiuto: diversi lavori 
meccanici possono produrre uguali eccitasioni nervose e vi- 
ceversa. 

Dal I 4 segue, che Teccitazione degli organi tattili, pro- 
dotta da una velocità di pressione eostante, è una funzione 
della pressione idrostatica. Per verificare questa eocitaaione 
facemmo una serie di sperimenti, in cui alternativamente uno 
di noi due era sperimentatore e Taltro osservatore. 

Per questo scopo determinammo su di noi divèrsi punti 
tattili, i quali, fissati con una tintura, vennero poi stimolati 
con una costante velocità di pressione mediante SQperfid 
di 0,48, 0^05 e 1,77 mm*, cioè venne ogni volta determinato 
il valore di pressione al quale corrispondeva T eccitazione 
degli organi tattili appena percettibile. Trovammo in questo 
modo che i valori di soglia (Vto'Vto d> pressione atmosf.) non 
erano molto diversi l'uno dall'altro, ma variavano nondimeno 
sempre coìVaumento della superficie. 

Trovati questi fatti, altri sperimenti furono eseguiti con 
superfici più grandi e più piccole. Questi sperimenti richie- 
devano nuovi metodi ed una cura speciale per ottenere una 
pressione che aumentasse almeno colla stessa velocità come 
negli sperimenti sopraccennati. Per la stimolazione con grandi 
superfiei ci servimmo di una colonna di mercurio o di aria 
compressa. Sotto queste condizioni abbiamo trovato che, data 
una superficie di circa 2000 mm*, la pressione di un'atmosfera 
non era sufficiente per Teccitazione degli organi tattili. Per 
stimolare quest'ultimi con superfici più piccole furono ado- 
perati i cosi detti peli stimolatori (Reizhaare), i quali avevano 
una sezione trasversale ,di Vw'Viooo ni™*- Le pressioni corri- 
spondenti rappresentavano un valore di VrVs ^^ pressione 
atmosferica. 



266 Voi. XXIII. N. 13. -^ m. frbt e f. Kisaow 4 

l risultati trovati mediante superfici grandi e piccole hanno 
mostrato che i valori di pressione, necesaari per la stimola- 
zione degli organi tattili, crescono sempre proporzionalmente 
airaumento della superficie deformata. Questi risultati si spie- 
gano solo quando si ammetta che, per Tecoitazione di un tale 
organo sia necessaria una differenza o nnUrradiazione di 
pressione (Druckgefalle) neirinterno della pelle e che al con- 
trario una pressione di valore qualunque ma dapertutto uguale 
non abbia verun effetto. Se si aumenta la superficie, si dimi- 
nuisce il valore dell' irradiazione di pressione (Druckgef&lle) 
dentro la pelle. Applicando grandi superfici, questo valore si 
avvicina più o meno a zero. 

Egualmente si spiegano i risultati trovati con superfici sti- 
molatrici microscopiche, tenendo conto del fatto che le ter- 
minazioni nervose stimolate non sono situate alla superficiCi 
ma separate da questa almeno di una distanza eguale allo 
spessore deirepidermide (nella parte in questione di una di- 
stanza di ca. 0,1 mm.). Quanto più grande diventa la super- 
ficie sti molatrice , tanto più rapidamente diminuiscono in 
profondità la pressione e Tirradiazione di essa, cosicché diventa 
necessario un aumento della pressione superficiale per ottenere 
sul piano dell'apparato nervoso una irradiazione di pressione 
sufficiente a produrre un'eccitazione di esso. 

Le nostre ricerche mostrarono dunque che, per ottenere una 
sensazione tattile è sempre necessario produrre un certo 
grado d'irradiazione di pressione (DruckgefUlle) nel luogo, 
dove si trova l'apparato tattile. Questa irradiazione di pres- 
sione può essere o di valore negativo {negatives DruckgeftUe, 
stimolo di pressione) o di valore positivo {posilives Druckge- 
falle, stimolo di trazione) (1). 

Non possiamo dir nulla di sicuro intorno al modo in cui 
l'irradiazione di pressione (Druckgeràlle) si trasforma in un 
eccitamento degli organi tattili. Una probabilità ci presenta 



(1) V. specialmente il lavoro di y. Frey, « Beitr. z. Sinnesphysiologie 
der Hant >, 4 Mittheilung, 1897. 
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noudimeno Tipotesi, che neirintemo della pelle ossia degli 
organi tattili abbia luogo» a ragione di odo spostamento 
degli umori acquei, un cambiamento di concentrazione delle 
sostanze sciolte in essi, il quale agisca oome stimolo chimico 
sugli organi nervosi. É certo ohe non tutte le sostanze subi- 
scoDo TeiTetto di questo spostamento, perchè interviene Ta* 
zione delle membrane semipermeabili. È noto che una forte 
deformazione della pelle lascia indietro una depressione ohe 
sparisce poco a poco, in altre parole che si può ture sulla 
pelle Timpronta di oggetti. Queste impronte si sentono per 
lungo tempo, cosi da dare T illusione ohe continui l'azione 
dello stimolo. É difficile spiegare questo fenomeno se non 
come proveniente dallo spostamento del liquido dei tessuti. 

Si sa inoltre che, quando una pressione continua (eccettuate 
le pressioni più deboli), anche 1 nervi tattili si trovano in uno 
stato di continua eccitazione. Questo non può essere un eflfetto 
meccanico, bensì chimico. LMpotesi che reccitamento dei nervi 
tàttili sia prodotto direttamente per mezzo meccanico« viene 
escluso anche dal fatto, che il lavoro meccanico necessario 
per produrre Teccitazione del nervo messo a nudo, secondo le 
misure finora fatte dovrebbe essere almeno centinaia di volte, 
e probabilmente migliaia di volte, più grande di quello, che 
è sufficiente per eccitare questi nervi adeguatamente. Pare 
dunque non vi siano forti ragioni per respingere Tipotesi, che 
lo stimolo meccanico ecciti il nervo soltanto indirettamente e 
che un tale eccitamento sia sempre prodotto da una modifi- 
cazione nella costituzione chimica o nella pressione osmotica 
del liquido dei tessuti. 

fi inutile ricordare che Teffetto della stimolazione varia se- 
condo la velocità colla quale Tirradiazione di pressione sì svi- 
luppa dentro la pelle. Anche per Teccitazione di un organo 
nervoso mediante una forte deformazione esiste Io stesso fe- 
nomeno che si osserva applicando la corrente elettrica costante, 
cioè uno stimolo pur molto intenso non produce effetto quando 
viene aumentato per piccoli gradi sino a queirintensità. 

I fenomeni da noi osservati non obbediscono completamente 
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DÒ alla legge di Da Bois-Beymood, nò a quella di Hoorweg, 
ma hanno maggior relationecon quest'ultima ohe colla prima, 
perchò pare non eaista nel nostro caso un fenomeno analogo 
a quello che si ha quando si eccita coirapertura della corrente. 
Il valore pratico dei fittti riferiti sta in ciò che non ò pos- 
sibile ottenere una misura della finezza del senso tattile in 
base ai criteri fin ad ora tenuti, perchò il valore che Tirra- 
diazione di pressione (Druckgef&Ue) sopraccennato assume nel 
luogo delle terminazioni nervose, rimane sconosciuto. Soltanto 
per superfici di stimolo che sono rappresentate dai cosi detti 
peli stimolatori (Beizhaare) si ò potuto fare una graduasione 
empirica in unità di tensione (=s 1 gr/mm.). 
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(Tav. VI) 

Le affezioni sifilitiche dello stomaco, sia in rapporto alla si- 
filide congenita, sìa come manifestationi teraiarie di una si- 
filide acquisita sono assai rare. Questo fatto contrasta colla 
grande diffusione che ha assunto la sifilide ai nostri giorni 
e colla relativa frequenza colla quale possiamo trovare negli 
altri organi e negli altri tessuti lesioni sifilitiche. Questa 
rarità poi è tanto più grande perchè molti casi di sifilide 
gastrica afuggono alla nostra osservazione. Clinicamente^ 
infetti, la diagnosi è difficile, per la sintomatologia oh' è 
simile a quella determinata da alterazioni gastriche d'altra 
natura e perchè facilmente dai pazienti, neiranamnesi, viene 
tfieiuta la sifilide pregressa. Anatomo-patologicamente poi può 
passare inosservata per essere già passata a guarigione, o 
pur essendo in corso, per manifestare un aspetto macrosco- 
pico simile a lesioni dipendenti d'altre cause. 

Ck)sl lo stomaco viene a dimostrare verso la sifilide una forte 
resistenza com'è quella riconosciuta ed universalmente ammessa 
verso la tubercolosi, sia questa primitiva o secondaria. Ma se 
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per la tubercolosi si possono facilmente intuire e dimostrare 
ragioni sgeciali di resistenza nel chimismo gastrico, o per 
meglio dire neirazione distruttiva che il succo gastrico eser- 
cita sopra i bacilli tubercolari, eventualmente arrivati nello 
stomaco, lo stesso non possiamo dire per la sifilide. Qui la 
ragione evidentemente è più complessa e più oscura perchè non 
si tratta più di un virus che arrivi allo stomaco primitiva- 
mente dairesterno e vi possa agire semplicemente per contatto. 

La sifilide gastrica può essere congenita o può essere acqui- 
sita. Le lesioni anatomiche nei due casi possono essere asso- 
lutamente simili, ma non per questo possiamo dare per la si- 
filide gastrica una descrizione unica. Essa è proteiforme e come 
vedremo le varietà della sua patogenesi ce ne offrono la ragione. 

I casi conosciuti di quest^affezione non »ono molti. Essi ap- 
partengono quasi esclusivamente alla letteratura tedesca, e 
pochissimi sono i casi descritti da altri autori. Noi li verremo 
ora con una certa estensione riassumendo, e vedremo cosi dal 
raffronto di questi casi quale sia il quadro anatomo-patologico 
più comune della sifilide gastrica e come il caso che noi ver- 
remo successivamente esponendo se ne scosti in qualche parte 
e sia per questo degno di nota. 

I primi casi descritti da Fa uvei (1), Gapozzi(2), Oser(3) 
sono assolutamente incompleti e lasciano molti dubbi sulla 
loro interpretazione. 

Anche quello di Wagner (4) è dipendente da sifilide 
acquisita ed è poco sicuro. Qui si aveva un papilloma alla la- 
ringe e la parete posteriore dello stomaco era diffusamente 
infiltrata. Dopo di questo troviamo il caso di Elebs (5), pure 
di sifilide acquisita, dove lo stomaco presentava molteplici ul- 
cerazioni, mentre si avevano ulcerazioni anche alla base della 
lingua, gomme recenti al fegato. ^Le ulceri dello stomaco erano 



(1) Faavel, Soc. Anat., 1858, p. 224. 

(2) Caponi, JZ Morgagni, 1867, p. 89. 

(3) Oaer, t Vierteljahrechrift fùr Dermat. u. Sjph. », p. 27. 

(4) Wagner, e Das Syphilomi) {Arch. d. Heilkunde, 1863). 

(5) Klebs, « HandbQch d. Anat. path. », 1869, p. 269. 
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specialmente frequenti alla parete posteriore lungo la piccola 
curvatura e vicino al cardias ed istologicamente si dimostra- 
vano indubbiamente di origine sifilitica. Nei casi successiva- 
mente descritti da Murcbinson (1) e da Fioupe (2) si ave- 
vano ulceri gastriche in due individui sifilitici, con cicatrici 
al fegato, ed indubbiamente di natura sifilitica, ma che ma- 
croscopicamente avevano tutti i caratteri di ulceri rotonde. 

Corni! e Banvier (3) descrivono un caso in cui la (pro- 
duzione gommosa multipla nella parete dello stomaco aveva 
formato tre rilievi nella regione pilorica, ricoperti dalla mu- 
cosa sottile ma integra. Questi rilievi erano leggermente 
ombellicati, presentavano struttura nettamente sifilitica e po- 
savano sulla sottomucosa ispessita. In questo caso a confer- 
mare la diagnosi esistevano molteplici gangli linfatici induriti, 
aderenti alla piccola curvatura dello stomaco e nel fegato 
esisteva una cicatrice dura, biancastra, raggiata da gomma 
pregressa riassorbita. 

Anche in questo casosi trattava di sifilide acquisita e cosi pure 
nel caso di Weichselbaura (4) di un uomo, venuto a morte 
per una malattia intercorrente, e nel quale si trovarono nello 
stomaco, lungo la grande curvatura, due cicatrici piuttosto 
estese, come da ulceri guarite, e verosimilmente in rapporto 
a gomme pregresse. Anche in questo caso esistevano lesioni 
sifilitiche al cranio, alla faringe, laringe e fegato. Cicatrici 
gastriche di origine sifilitica (sifilide acquisita) furono anche 
descritte da Frerichs(5), daDrozda (6) e daChvostek (7). 
Nel caso di Frerichs si aveva indurimento al pancreas, cica- 
trici profonde al fegato, e una ulcera stellata nel fondo dello 



(1) Marchin8on« Transact, of paih. iSoc, 1870^ t. XXI. 

(2) Fio ape, Progrès medicai, 1874. 

(3) Corni! et Ranvier^ Mém, de la Soc. méd. dea hóp.^ 1874. — 
« Manael d'Histol. Path. », 1884, p. 296. 

(4j Weichsolbaam, « Sjphi!iti8che QescliwGrs in Magen i» (Ber, d, 
RudolfspitaUs in Wien, 1883, p. 383). 

(5) Ere ri eh 8 (citato da Qalliard)^ « Maladiea de foie», p. 329. 

(6) Drozda, Wien. Med. Presse, n. 31, 1880. 
(7J GhTOBtek, Wien Med. Jahrb., 1883, n. 30. 
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stomaco. Nel caso di Drozda pure indurimento al pancreas, 
gomme al fe^to ed una cicatrice stellata nel fondo dello sto- 
maco, ed infine in quello di Ghvostek la cicatrice era in 
tutta prossimità della vaWoIa pilorica. 

Birch Hirsohfeld, nel suo trattato, desoriire quattro casi 
di propria osservazione, tre di sifilide gastrica acquisita, ed 
uno, congenita. Nel primo caso si tratta di un uomo che doe 
anni dopo contratta la sifilide ebbe ad avvertire disturbi ga- 
strici. Àirautopsia si trovò un' estesa ulcerazione unica alla 
parte anteriore vicino al piloro, con margini poco elevati e 
fondo consistente di tessuto cicatriziale. Si aveva insieme una 
grossa gomma al fegato. Àiresame istologico era visibile aoa 
infiltrazione estesa della mucosa e della sotto-mucosa ed obli- 
terazione di parecchi vasi. 

Anche nel secondo caso si aveva una ulcerazione unica al 
cardias con margini rilevati a struttura gommosa e fondo 
levigato e gomme alle ghiandole linfatiche ed al digiuno. 

Similmente nel terzo, Tulcerazione unica nello stomaco si 
estendeva dalla apertura cardiaca deiresofago alla piccola cur- 
vatura presentando margini piuttosto tumidi a struttura gom- 
mosa. Qui però le ulcerazioni, dell'aspetto macroscopico presso 
a poco identico a questa descrittay si estendevano anche al 
tenue ed esistevano gomme alle ghiandole linfatiche e cica- 
trici di gomme nella faccia convessa del fegato. 

Neirultimo caso infine, di sifilide congenita, la produzione 
gommosa unica allo stomaco non è ulcerata, ha T estensione 
presso a poco della palma della mano ed istologicamente si 
dimostra costituita da un tessuto recente di granulazione che 
invade completamente la mucosa e la sottomucosa. Anche qui 
la lesione gastrica non è unica, ma ai riscontrano analoghe 
produzioni gommose alla pelle, al fegato ed ai polmoni. 

Chiari (1) nella sua monografia, la più completa che sia 



(1) Chiari, « Ueber Magensyphilis » (Fettschrift Rudolf Yireìuni, 
1891, t. 2; p. 297). 

— « LasB heradi tarla mit gammoser Erkrank. d. gallea. Ap. nnd 
dea Magona » (Prager Med. WocA^ti., 1885, n. 47). 
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apparsa fino a quel tempo suirargomento, riferisce ohe sopra 
243 casi, dei quali 145 appartenenti alla sifilide ereditaria e 98 
alla acquisita, solo in due casi riscontrò una indubitata sifilide 
dello stomaco. Nel primo (acquisita) si aveva nello stomaco, 
alla parete posteriore, al lato destro una grande ulcera, simile 
macroscopicamente ad un'ulcera rotonda, che aveva perforato 
la parete aderendo al pancreas mentre alla faccia anteriore 
esisteva una placca estesa infiltrata^ di struttura gommosa, 
non ancora ulcerata. Anche airintestino esistevano infiltrazioni 
multiple gommose ed ulceri. Si avevano anche gomme al fe- 
gato, al polmone ed ai testicoli. 

Il caso era specialmente interessante e solo Tesarne istolo- 
gico potè determinare la natura specifica delle lesioni perchè 
la sifilide era concomitante ad una estesa tubercolosi polmo- 
nare ed intestinale. 

Nel secondo caso (ereditaria) in un bambino di tre settimane si 
avevano oltre alle gomme multiple dello stomaco, anche gomme 
al polmone, airintestino tenue ed una grave osteocondrite. 
Le gomme dello stomaco erano in parte ulcerate, e Tinfiltra- 
zione gommosa era specialmente estesa alla sotto-mucosa. 

Bittner (1) descrive tre casi, tutti osservati in neonati. 
Nel primo lo stomaco presenta molteplici produzioni gommose 
rilevate sulla parete anteriore, non ulcerate e costituite come 
al solito da un tessuto recente di granulazione originato dalla 
sottomuoosa e diffuso alla mucosa. Si ha insieme pneumonite 
alba, osteocondrite e gomme al fegato e airintestino. Nel 
secondo si ha un reperto affatto simile al precedente, solo 
trattandosi di un feto più adulto alcune gomme dello sto- 
maco sono già ulcerate. Nel terzo oltre alle placche di . 
granulazione sifilitica non ulcerate e limitate alla sottomu- 
oosa dello stomaco, si hanno anche gomme al fegato. 

Stolper (2) facendo come Chiari lo studio di molti casi 



(1) Bittner, «Zqi* KeantaLu der gummotea Magensjrphilis » (Prag$r 
Med. Woch., 1893, XVIII, p. 581). 

(2) Stolpar, « Beitrigo sor Syphilia Yiscerslia » (Magen-Lungen-Hers« 
ijphiiis) (Bibliot&ca Medica, 188^ Heft. 6). 
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di individui sifilitici sezionati, riferisce di averne trovato, 
sopra 86 (25 ereditaria e 61 acquisita), uno solo (sifilide acqui- 
sita) con lesioni gastriche, e questo in un uomo adulto che 
presentava sulla parete posteriore dello stomaco un' ulcera 
piuttosto estesa, cofi distruzione completa della mucosa ed 
infiltrazione della sottomucosa. Qui si aveva anche una cica- 
trice stenosante della trachea, linfoadenite e fegato lobulato 
da cicatrici stellate d'origine sifilitica. 

Flexner (1) sopra 14 casi (5 di sifilide ereditaria e 9 di 
acquisita) ne trova uno solo con localizzazioni gastriche. Si 
ha un'ulcera unica della larghezza di 5 cm. vicino all'aper- 
tura esofagea e perforata e dalla perforazione ne venne una 
peritonite mortale. Si hanno insieme gomme multiple al fe- 
gato. All'esame istologico della parete gastrica si trova un'ab- 
bondante infiltrazione della sottomucosa, con gravi alterazioni 
dei vasi (endoarterite, endofletite, ecc.). 

Fraenkel (2) descrive in fine un caso di sifilide gastrica 
acquisita in un adulto, con concomitante tubercolosi. Allo 
stomaco esistono 13 ulcerazioni e moltissime altre airintestino. 
Si ha una grossa gomma alla milza ed una leggiera infiltrl^- 
zione delle ghiandole linfatiche. All' esame istologico della 
parete gastrica si trova in corrispondenza dell'ulcera un'estesa 
infiltrazione della sottomucosa e gravi lesioni vascolari dei 
vasi propri dello stomaco. 

Uniformandoci alla letteratura esposta noi vediamo che i 
trattatisti moderni (Orth, Birch Hirscbfeld» Ziegler, 
Kaufmann, Nothnagel, ecc.) concludono coiraffermare che 
se sono rare le gomme e le ulceri sifilitiche all'intestino tenue 
ed al crasso, sono tanto più rare le gomme e le ulceri sifili- 
tiche dello stomaco. 

Ricorderemo infine come B r i n t o n, nel classico trattato sulle 
malattie dello stomaco, ammette tra le specifiche cause dell'ul- 



(1) Plexner, « Gastric typhilis > {Astoc. of American PhyHcians, 
1898). 

(2) Fraenkel, « Zar Lehre dei* acquirirten Magen Darm Sjpfailii» 
(Virehouy's Arehiv, Ed. 155, Heft 3, 1899). 
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cera rotonda la sifilide, e che secondo Engel questo si ve- 
rificherebbe nel 10 ^/o dei oasi, secondo Lang nel 20% ^^ 
anche Naumann ammette quest'ultima proporzione. 

Riassumendo ora quanto siamo venuti esponendo, vediamo 
come« allo stato delle nostre cognizioni, la sifilide gastrica 
sia essa acquisita o congenita ci si può presentare sotto le 
seguenti forme: 

1* Come infiltrazione gommosa diflPiisa ad un gran tratto 
della parete gastrica. 

2"" Sotto forma di gomme multiple non ulcerate. 

3"» Sotto ognuna delle due forme precedenti colla compli- 
cazione della necrosi della mucosa e quindi: a) come ulcera 
unica (e in taluno di questi casi può essere confusa, per i 
suoi caratteri macroscopici, colFulcera rotonda); b) come ul- 
cerazioni multiple. 

4'' Allo stato cicatriziale, sia con cicatrice unica, sia con 
cicatrici multiple. 

Diremo ancora come in ordine di frequenza la sifilide ga- 
strica si accompagni alle gomme del fegato, alla sifilide a 
tipo gommoso ulcerativo deirintestino, alla sifilide delle ghian- 
dole linfatiche, del polmone, del pancreas, della milza, ecc. e 
come ancora non sia infrequente il trovarla associata alla tu- 
bercolosi. 

Ora avendo avuto occasione di studiare un caso sezionato 
a questo Istituto, e messo cortesemente a mia disposizione dal 
prof. Foà, di ulcera gastrica di origine sifilitica, io ne dò 
relazione e perchè il caso stesso si differenzia dal quadro 
anatomo patologico più frequente di quest'affezione, e perchè 
per il decorso, per la causa determinante la morte e per Te- 
sarne istologico stesso, messo in rapporto alla patogenesi del- 
Tulcera mi sembra in modo speciale degno di nota. Si tratta 
di un individuo giovane il quale fu ricoverato al S. Giovanni 
nella sezione del Prof. Pescarolo per distrurbi di stomaco 
(dolori alla regione epigastrica, gastrorragie, ecc.) datanti 
da 4 mesi. Fu fatta diagnosi di ulcera rotonda dello stomaco 
e la cura fu uniformata a questa. Improvvisamente Tamma- 
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lato fu oolto da un dolore acuto alla reg^ione episr&strica con 
senso di tensione, rilevabile anche colla palpazione, e la morte 
avvenne con fenomeni di collasso rapidamente. Neiranamnesi 
è taciuta la sifilide pregressa. Erano però palpabili ghiandole 
inguinali indurite. All'autopsia praticata 36 ore dopo la morte 
si ebbe il seguente reperto: 

Cadavere beo conservato. Scomparsa la rigidità cadaverica. Co- 
stitaiione scheletrica regolare. Baono lo stato di nutrizione generale. 

Calotta cranica di forma e volume regolare. Appena segnati i 
solchi deirarteria meningea sul tavolato interno. Dura madre tras- 
parente, di tensione normale. Vuoto il seno longitudinale. Cervello 
di configurazione esterna regolare. Ciroolo della base normale. Ane- 
mia diffusa del cervello, tanto della sostania bianca che della grìgia. 
Aperta la cavità addominale si trova una diffusione sanguigna nel 
peritoneo che dalla regione epigastrica, dove ha la massima inten- 
sità, si estende fino al piccolo bacino. 11 sangue, che per i saoi ca- 
ratteri macroscopici si presenta essere di recente stravasato, bagna 
tutta la sierosa e si raccoglie, mantenendosi ancor liquido, nelle 
parti deolivi . Rimosso il velo sanguigno, il peritoneo viscerale e 
parietale si presenta levigato e non si trova traccia di essudazione 
fibrinosa. 

L*epiplon ò retratto e come inglobato in una massa protrudeote 
sotto allo stomaco, della quale, per le molteplici aderenze assunte 
colle parti vicine riesce impossibile di determinare i limiti precisi. 
Le anse intestinali sono mediocremente meteoritiche. Il fegato è 
leggermente impicciolito perchè a mala pena se ne scorge il mar- 
gine sottile protrudente sotto Taroata costale. 

La volta del diaframma arriva d*ambo i lati nei limiti normali. 
Aperta la cavità toracica si trovano i margini polmonari legger- 
mente aderenti al mediastino con un leggero aumento consegaeote 
dell'area cardiaca scoperta. Il sacco pericardico è quasi vuoto di 
liquido. Il cuore è perfettamente libero da aderenze. L'apice è 
formato dai due ventricoli ed il volume del cuore è normale. Il 
cuore è vuoto di sangue, normali gli orifizi e le valvole» e pallido 
ed atrofico il miocardio. 

I polmoni hanno scarse e lasse aderenze al mediastino. Gli apici 
sono liberi. Il loro volume ò normale. Sono perfettamente areati 
alla parte alta dove non si trova nessuna traccia di tubercolosi 
pregressa. Alla parte bassa sono più scuri, da leggera ipostasi, ma 
ancora uniformemente aerati. Anemia difi'nsa dei polmoni che tanto 
più fa spiccare la leggera antracosi sottopleurica. 
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Pieeole ghiandole antraootioho parìbronchìali. Nessana piandola 
caseosa. Normale la muooea dei bronehi. Milza di Tolome normale, 
con leggieri opacamenti della ci^nla. Apparato trabecolare ben 
mdente. Polpa scarsa in inoipieote putrefasione, spappolabile. Stao- 
oato il eieco dalla soa inserzione alla fossa ileo-cieoale e liberando 
il odon ascendente e trasverso, si troya come questo col suo margine 
superiore contrae aderente abbastanza tenaci coirepiplon in corri- 
spoodenza della regione epigàstrica. Sciolte queste aderenze il colon 
si può facilmente esportare e lo si toglie con unMncisiooe prati- 
cata sotto airs iliaca. 

Anche il tenue si rimuove facilmente fino al duodeno, incidendo 
la sua inserzione mesenterica. 

Levato cosi l'intestino ed apertolo in tutta la sua lunghezza vi 
si trova la sua mucosa normale, non si trova traccia di ulcerasioni 
né antiche né recenti. 

I reni si trovano nella loro sede normale. La capsula è facil- 
mente svolgibìle. I reni sono di volume normale. La superficie 
esterna è levigata, non presenta infossamenti ed è uniformemente 
anemica. Tagliati i reni si trova normale il rapporto tra le due 
sostanze che si presentan pure diffusamente anemiche. 

Le stomaco colla sua faccia poterìore ed inferiore, il pancreas e 
parte della faccia inferiore del fegato, e Tepiplon formano colla 
reciproca aderenza una massa globosa, facilmente lacerabile e che 
si mostra ripiena di grumi di sangue di recente stravasato e coa- 
gulato. Esportati questi grumi, restano in sito altri grumi sanguigni 
più antichi, più duri e facilmente friabili che sono tenacemente 
aderenti alle varie parti che concorrono e formano questa vasta 
sacca sanguigna. Incidendo sul cardias e liberandolo dalle sue ade- 
renze col diaframma, incidendo sul legamento sospensore del fegato 
dissecando il connettivo prevertebrale si riesee ad esportare in una 
massa unica stomaco^ fegato, pancreas, ed epiplon eolle numerose 
e, come vedremo, ingrossate ghiandole linfatiche prevertebrali. 

Aperto lo stomaco con un'incisione decorrente lungo la grande 
eorvatura si trova che sulla sua faccia posteriore a quattro centi- 
metri dalla apertura cardiaca esiste sulla mucosa una ulcerazione 
a forma leggermente ovale del diametro massimo di mm. 35 del 
diametro trasverso di mm. 18. I margini dell' ulcera dalla parte 
del cardias sono quasi tagliati a piceo nello spessore delia mucosa 
mentre dal lato opposto sono meno netti e la mucosa si continua 
degradando col fondo connettivo dell'ulcera. I margini dell' ulcera 
sono di poco rilevati sopra la mucosa circostante e il leggiero rilievo 
dipende più da un accartocciamento della mucosa in corrispondenza 
deirestremo limite verso l'ulcera che da un vero infiltramento della 



278 Voi. XXIIT. N. 14. — k. cbsaris-dbicbl 10 

macosa stessa. Il fondo deirnloera è leggermente più pallido della 
mucosa che presenta un colorito gialliccio, leggermente roseo per 
diffusione emoglobinica incipiente, ò leggermente reticolato, Incido 
ed assolntamente privo di mucosa. Nello stomaco non si hanno 
residui alimentari. Non esiste traccia nò di emorragie antiche né 
recenti. Nessuna ecchimosi quindi sottomucosa. La mucosa dello 
stomaco ha aspetto normale, appena appena segnato è uno stato 
mammellonato del fondo. Alla regione pilorica esiste dell'abbondante 
muco denso, filante, ohe si continna nei duodeno e ch'ò colorato 
in giallo verdastro dalla bile. Le vie biliari sono pervie perchè 
premendo sulla cistifellea fluisce facilmente per la papilla di Vater 
la bile nel duodeno. 

Lo stomaco in corrispondenza del fondo deirnlcera aderisce te- 
nacemente ad un tessuto sclerotico sottostante, nel quale è inglo- 
bata Testremità sinistra del pancreas. Praticando un'incisione nella 
parete dello stomaco in corrispondenza del diametro massimo del- 
l'ulcera noi vediamo come Tuloera col suo fondo abbia messo com- 
pletamente allo scoperto lo strato muscolare il quale ò notevol- 
mente spesso. 

Nello strato muscolare, che in questa regione ha quasi lo spessore 
di un centimetro, esiste una emorragia recente che lo scolla e lo 
divarica. L'emorragia dalla parete dello stomaco cosi divaricata si 
continua eolla vasta sacca emorragica sottostante. 

Abbiamo già detto che subito dietro a questa emorragia disse- 
cante della parete, l'ulcera aderisce al pancreas. La coda del pan- 
creas poi è notevolmente indurita ed anche nella parte immedia- 
tamente vicina , ma non aderente, la struttura acinosa vi è qnasi 
scomparsa, e pur conservando il suo spessore, il pancreas è costi- 
tuito da un tessuto omogeneo, roseo, connettivale. Poi procedendo 
verso destra il pancreas si va assottigliando, ò sempre più difficile 
determinarne i confini, perchò colla parte anteriore forma il fondo 
della sacca emorragica ed ò ricoperto da grumi sanguigni in yìs 
di organizzazione mentre la faccia posteriore ò inglobata da nu- 
merose ghiandole linfatiche iperplastiche. La testa del pancreas 
invece conserva la sua struttura acinosa normale ed ò più molle, 
e però anche questa contornata da una pleiade di gangli linfatici 
iperplastici. 

La sacca emorragica è formata posteriormente e in alto dal pan- 
creas e dallo stomaco, nel rimanente ò formata dall'epiplon varia- 
mente ripiegato e da lacinie connettive di nuova formazione. Non 
ha forma globosa regolare ma si modella nella anfrattuosita offerta 
dai visceri vicini. Alla parte interna, della sua irregolare parete, 
è aderente un tessuto giallastro poltiglioso, in taluni punti protende 
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un tessuto molle a cavolfiore che ha lasse adereoze colla parete 
stessa e che non ha limiti Detti» ma si cootinua con grami sanguigni 
recenti in parte ancora aderenti, che occupavano il centro della 
sacca. Questa sacca emorragica si poteva forse grossolanamente ras- 
somigliare ad un aneurisma, ma la descrizione che abhiamo succin- 
tamente esposta dimostra già come questa supposizione fosse poco 
probabile. Ma poteva però darsi il caso che da un'aneurisma pri- 
mitivo, rotto, si fosse originata la raccolta emorragica descritta. Per 
questo noi abbiamo fatto un esame diligente dei vasi della regione 
seguendoli per quanto abbiamo potuto nello spessore del pancreas 
e del connettivo sclerosato circostante. Aprendo Taorta addominale 
nella sna portione superiore, abbiamo trovato come, per una ano- ' 
malia congenita, la tripode celiaca non avesse un'origine unica, 
ma i soci tre rami costituenti avessero origine distinta dall'aorta 
stessa. L'interno dell'aorta presenta qualche placca rilevata. L'ar- 
teria epatica, l'arteria coronario-stomatica e la splenica si possono 
seguire per un gran tratto e tranne un leggero restringimento del 
loro lame non presentano nulla degno di nota. Seguendo invece i 
rami pancreatici della splenica, e seguendo la pancreatìco-duodenale 
della mesenterica superiore, si trova come alcuni cospicui rami 
siano trombizsati e come alcuni terminino nella sacca emorragica 
qoasi questa ne fosse una dipendenza aneurismatica. Vedremo poi 
come dai pezzi raccolti questa dipendenza non si possa in modo 
alcuno stabilire. Aperta la vena porta, all'ilo del fegato, e le vene 
epatiche si trovano assolutamente normali. 

Il fegato ò leggermente ridotto di volume. Il periepate è uni- 
formemente levigato e trasparente tranne che in una piccola por- 
sione, corrispondente ad un rientramento cicatriziale della vòlta 
dove è opacato. Infatti sulla faccia superiore del lobo destro, e sul 
lobo sinistro si notano delle cicatrici stellate, alcune molto rien- 
tranti e lineari^ altre con un rientramento appena segnato e for- 
mate da un connettivo ancora roseo non completamente cicatriziale. 
Alla superficie del taglio, sul parenchima molle che conserva di- 
stinta la struttura acinosa e che si presenta giallo opaco in evidente 
degenerazione grassa, si nota come le cicatrici si vadano appro- 
fondendo e si abbiano dei sopimenti connettivi ancora molto va- 
scolarizzati che si addentrano nel parenchima epatico. 

Le ghiandole linfatiche prelombari sono tutte ingrossate mentre 
le mesenteriche sono di aspetto normale. Le prelombari in parte 
SODO molli ed al taglio risultano costituite di una massa molle ca- 
seosa, in parte sono semplicemente iperplastiche, alcune infine sono 
uniformemente ingrossate, ed hanno un aspetto omogeneo alla 
superficie del taglio. 
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La vescica si presenta vuota. Normali i genitali esterni. Nulla 
di notevole alle ossa ed alle articolaiioni. 

Diagnosi anatomica. 

Anemia della sostanza cerebrale, dei polmoni, dei reni. 

Emorragia recente nel cavo peritoneale da apoplessia della pa* 
rete gastrica. Sacca emorragica antica alla regione epigastrica con 
distruzione parziale del pancreas e trombosi di alcuni vasi pan- 
creatici. Induramento sifilitico del pancreas. Cicatrici sifilitiche 
al fegato. Ulcera gastrica. Iduramento e caseosi delle ghiandole 
linfatiche prelombari. 

Causa della morte. Anemia acuta da emorragia nel cavo peri- 
toneale. 



Di questo caso abbiamo raccolto nei comuni liquidi fissativi 
(alcool, Mùller, Foà, Flemming), parecchi pezzi, presi 
dai vari organi. Abbiamo messa però una speciale attenzione 
airulcera gastrica che abbiamo conservata in totalità, previa 
una incisione a tutto spessore in corrispondenza del suo dia- 
metro massimo. Colle ghiandole linfatiche caseose, quantunque 
la mancanza di altre lesioni viscerali ci potesse già a priori 
fare escludere la tubercolosi, abbiamo praticato un innesto 
endo-peritoneale in una cavia. Questa cavia ammazzata dopo 
un mese ci si dimostrò assolutamente sana, sicché anche per 
questa via ci fu facile escludere la tubercolosi. 

Diremo ora dettagliatamente deiresame istologico dei sin- 
goli visceri raccolti. 

Ulcera dello stomaco. — Esaminate delle sezioni ampie 
(comprendenti tutta l'ulcera nel suo diametro massimo e le 
pareti dello stomaco sottostanti, infiltrate dall' emorragia re- 
cente interstiziale) a piccolo ingrandimento, si vede come i 
suoi margini siano poco rilevati e formati dallo strato ghian- 
dolare della mucosa che termina qui bruscamente. Anche la 
muscolaris mucosae è troncata a questo punto e neirultima 
sua posizione leggermente volta in alto. Il fondo deir ulcera 
cosi è completamente formato dalla tonaca muscolare dello 
stomaco, la quale in questo punto è leggermente ispessita. 
Il versamento emorragico interessa a tutto spessore questa 
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tonaca muscolare e vi è infiltrato come un cuneo il cui apice 
è volto obliquamente in alto verso il feudo delFulcera senza 
però arrivarlo, perchè n'è discosto per un tratto di due o tre 
millimetri. Non si vede traccia della tonaca sierosa che è 
sostituita da un denso connettivo laddove lo stomaco era te- 
nacemente aderente al pancreas sottostante. I vasi propri della 
parete dello stomaco presentano le loro pareti notevolmente 
ispessite. 

A più forte ing^randimento noi troviamo che lo strato grhian- 
dolare della mucosa è relativamente normale, in tutta prossi- 
mità dei margini dell' ulcera, ma a breve distanza presenta 
delle infiltrazioni cellulari rotondeggianti ohe arrivano quasi 
alla superficie libera ed in profondità interessano anche la 
mnscolaris mucosae. Questi nodi sono formati da elementi 
cellulari rotondi monucleati a nucleo discretamente colorabile, 
quelli centrali sono meno colorabili. Noti si trova traccia di 
cellule giganti, mancano affatto i leucociti polimorfi. Per la 
loro struttura sono cosi,Sal tutto simili a gomme recenti. La 
muscolaris mucosae è ispessita e specialmente nei tratti la- 
terali e contigui air ulcera dove è sede di una infiltrazione 
cellulare abbondante che dalla parte più profonda dello strato 
ghiandolare Tattraversa divaricandone le fibrille, per conti- 
nuarsi nella sottomucosa. 

Anche a distanza però dai margini deirulcera, si trovano, 
interessanti a tutto spessore la muscolaris mucosae^ dei pio- 
coli focolai rotondeggianti di elementi linfatici. 

La sottomucosa è pure relativamente ispessita. Manca com- 
pletamente in corrispondenza deir ulcera in cui concorre a 
formare la parte inferiore dei margini. E in questo punto Tin- 
filtrazione cellulare della quale abbiamo già parlato è abbon- 
dante e presenta dei focolai di necrosi nei quali gli elementi 
non sono più differenziabili. 

Complessivamente dunque si ha Timpressione che il processo 
distruttivo abbia interessata una produzione gommosa piut- 
tosto estesa della mucosa, della quale si trovano tracce evi- 
denti nei residui cellulari dei margini deirulcera stessa. Nel 
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rimaneate la sottomucosa ha aspetto normale, presenta solo 
qualche traccia di piccole emorragie pregresse e delle note- 
voli lesioni vascolari sulle quali torneremo in seguito. 

Anche a forte ingrandimento sul fondo dell'ulcera non si 
trovano traccie né della mucosa né della sottomucosa. Questo 
é formato esclusivamente dalla tonaca muscolare messa a 
nudo. Ma anche questa é in parte usurata ed iufatti noiolte 
fibrille e fascetti di fibre muscolari proprie di questa tonaca 
sono bruscamente interrotte ed in via di distruzione. La to- 
naca muscolare però ad onta dell' ulcera superficiale è pure 
ispessita e Tispessimento è dato pii!i che da una infiltrazione 
cellulare recente, la quale é scarsa e localizzata a scarsi e 
piccoli focolai, a connettivo in gran parte già organizzato e 
povero di nuclei che infiltra, divaricandoli, i fasci di fibre 
muscolari . 

La tonaca muscolare presenta nel suo spessore la raccolta 
sanguigna già ricordata. Qui il sangue per la perfetta con- 
servazione dei suoi elementi si dimostra di recente stravasato; 
tra questi, schiacciati e lacerati, si trovano dei residui di fibrille 
muscolari. L'infiltrazione emorragica ha quasi limiti netti, non 
ha però parete propria ed ai lati per un piccolo tratto è più 
agevole il discernere Tinfiltrazione degli elementi sanguigni 
tra i fasci muscolari. 

Nello strato sottostante alla tonaca muscolare, la tonaca 
sierosa non esiste più ed é pure sostituita da un tessuto con- 
nettivo già organizzato, fibrillare^ che ha uno spessore note- 
vole e che nella sua parte periferica mostra delle aree inglobate 
di tessuto adiposo in rapporto certamente alle aderenze con- 
tratte col tessuto adiposo peripancreatico e dell'epiplon. 

Tutti i vasi della parete gastrica sono profondamente alte- 
rati e le lesioni sono di varia natura. Per metterle in rilievo, 
oltre ai soliti metodi di colorazione nucleare, abbiamo adope- 
rati i metodi specifici per le fibre elastiche (Weigert, or- 
ceina, ecc.) ed i metodi di Yan Gieson e Malory per la 
colorazione del connettivo. 

Con questi metodi abbiamo dunque potuto vedere come tanto 
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nelle arterie ohe nelle Vene sia frequente ed esteso un ispes- 
simento deirintima, quasi ad occluderne il lume, accompagnato 
nei vasi più cospicui e negli ispessimenti più rilevanti da una 
notevole neoproduzione di fibrille elastiche. 

Oltre a questi fatti di endoarterite ed endoflebite obliterante 
sono frequenti a riscontrarsi infiltraiioni cellulari perivasco- 
lari che talora perforando la elastica esterna riescono ad in- 
vadere, infiltrandola diffusamente, la tonaca media, e talora 
anche perforando la elastica interna ad arrivare neir interno 
del vaso. Di qui frequenti trombosi. Alcune trombosi sono 
appena forniate, ed in via di organizzazione, altre sono antiche 
e ne resta il segno in un tratto connettivo circolare con nuclei 
piccoli e scarsi. Ma non tutti i vasi presentano queste altera* 
zioni, giacché tra gli alterati se ne trovano alcuni, sia arte- 
riosi che venosi, che per la loro struttura si dimostrano asso- 
lutamente normali. 

Pancreas. — Questo viscere, che già macroscopicamente 
presentava un aspetto diverso a seconda delle regioni, ci offre 
in rapporto a queste un diverso reperto istologico. Subito 
sotto all'ulcera gastrica in corrispondenza dell'aderenza con 
questa contratta, e nel tratto vicino, in sezioni fatte a tutto 
spessore neirorgano, si vede come la parte ghiandolare sia 
andata quasi completamente distrutta e come nel connettivo 
compatto che la sostituisce siano a mala pena discernibili, 
scarsi acini ghiandolari con un residuo di elementi epiteliali 
deformati o mal colorabili. Si ha una vera e propria cirrosi 
dell'organo, la quale non è uniforme per distribuzione o per 
età dei suoi elementi perchè tratti di connettivo fibroso rìgido 
a nuclei scarsi ed allungati, sono alternati da altri dove gli 
elementi sono giovani a carattere embrionale rotondeggiante. 

La paretq dei dotti escretori è pure sclerosata con distacco 
a lembi delPepitelio cilindrico di rivestimento. Le ghiandole 
mucipare della parete sono pure in gran parte schiacciate e 
distrutte. 

Anche qui si hanno piccole emorragie recenti interstiziali 
ÌD corrispondenza di aree dove i vasi sono manifestamente 



£84 Voi. XX] II. N. 14. ~ ▲. CB84IU»4>Blt8L 16 

trombizzati. Anche i groBsi vasi presentaDo alterazioni simili 
a quelle descritte nella parete gtistrica e consistenti special-^ 
mente in endo e periarteriti, endo e periflebiti o infiltrazioni 
recenti peri vascolari. 

Qaesta cirrosi, con distruzione delPelemento grfaiandolare se- 
cernente proprio del pancreas, si continua e si aggrrava nella 
parte mediana del pancreas stesso, dove gìh macroscopica- 
mente non era più discernibile la struttura acinosa deir or- 
gano. Qui il pancreas è anche molto sottile e doro e Tassot- 
tigliamento non dipende solo dalla cirrosi, ma da che, parte 
del pancreas fu distrutto da emorragie pregresse, delle quali 
si trovano traccie in granuli di pigmento ed in profonde le- 
sioni vascolari, e da che la raccolta emorragica saccata di 
questa regione veniva necessariamente a comprimerlo con 
una certa intensità. Qui i residui ghiandolari sono ancora piò 
scarsi, e il connettivo è più duro. 

Il pancreas, colla sua faccia anteriore, in questa regione, 
concorre a formare parte della parete posteriore della sacca 
emorragica e qui il connettivo ha un aspetto fascicolato più 
regolare, ed è ricoperto da una massa granulosa di cui non 
sono più discernibili i corpuscoli rossi del sangue stravasato 
ma vi si trova invece un reticolo granulo filamentoso di fi- 
brina, con scarsi leucociti inglobati, e granuli di pigmento 
sanguigno. 

Alla testa del pancreas invece la struttura ghiandolare del- 
Torgano è ben conservata, il connettivo interacinoso e peri- 
tobulare è scarso e povero di nuclei, ed i piccoli vasi presen« 
tano lesioni leggiere o sono assolutamente normali. Qui sodo 
anche in minor grado visibili le infiltrazioni emorragiche. 

Fegato* — A piccolo ingrandimento, in sezioni ampie com- 
prendenti a tutto spessore la piccola zona rientrante della 
vòlta, si trova un'abbondante produzione di connettivo che si 
approfonda e si ramifica in sepimenti sempre più sottili. 

Nei grossi tratti connettivi i vasi hanno pareti ispessite 
mentre i canalicoli biliari vi permangono inalterati. 

Non tutto il connettivo è vecchio e retratto, ma ai hanno 
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anche elementi giovani rotondeggianti, a carattere embrionale 
raccolti ad ammassi. 

Anche i vasi del fegato presentano le alterazioni endo e pe- 
rivascolari già ricordate. Il parenchima epatico poi presenta 
una degenerazione grassa diffusa dei suoi elementi. 

Parete dei sctcoo emorragico. — Quantunque macroscopt- 
camente la descritta raccolta emorragica all'epigastrio potesse 
interpretarsi come una sacca aneurismatica, istologicamente 
non si dimostrò tale. — Dai pezzi raccolti nelle varie regioni 
della parete non abbiamo mai potuto riscontrare traccie visi- 
bili di parete vascolare, ma solo un tessuto connettivo, fasci- 
colato, con scarsi nuclei, veramente cicatrizziale, alla parte 
alta e posteriore in contiguità dello stomaco e del pancreas ; 
di tessuto connettivo meno compatto, e misto a scarso tessuto 
adiposo alla parte anteriore formata dairepiplon ; e compatto 
ed inglobante ghiandole linfatiche, alla fàccia posteriore ed 
inferiore dove la sacca era aderente al grosso pacco delle 
gfhiandole prelombari iperplastiche. Nel connettivo della parete 
i vasi sanguigni sono scarsi con infiltrazioni frequenti peri- 
vascolari. 

L'interno del sacco è rivestito da grumi sanguigni stratifi- 
cati ed in rapporto evidentemente alle successive emorragie. 
Gli strati più profondi presentano cosi una organizzazione già 
avanzata, con vasi di nuova formazione, mentre negli strati 
più superficiali non si ha che un reticolo fibrinoso compren- 
dente scarsi elementi linfatici e globuli rossi ancora discreta- 
mente conservati. 

Vasi. — All'esame dei vasi presi in varie regioni dalle 
branche delta tripode celiaca e della pancreatico duodenale, 
due in modo speciale richiamarono la nostra attenzione perchè 
in modo veramente schematico e dimostrativo riassumevano 
le lesioni vascolari che noi abbiamo precedentemente trovate 
e descritte nello stomaco, nel pancreas e nel fegato. 

L'una (un ramo secondario della pancreatico-duodenale) è 
un'arteria trombizzata. Il trombo ne occupa completamente 
il lume ed è in via di organizzazione. Ma il trombo sembra 
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origfinarsi da un tratto dove è lefla la continuità dell' intima 
e quindi della tunica elastica interna. Questa solusione di con- 
tinuo è in rapporto ad un focolaio di infiltrazione perivasco- 
lare miliariforme, il quale, usurata e distrutta Tavventizia, è 
riuscito ad invadere completamente la media e ad usurare la 
tunica elastica interna. In altre sezioni prese a distanza di 
questo punto del vaso, si trovano altre infiltrazioni parvicel- 
lulari provenienti tutte dair esterno ed interessanti a vario 
spessore Tavventizia e la media ed arrivando all'intima senza 
perforarla. Indipendentemente da questi focolai, V intima si 
presenta per grandi tratti ispessita e generalmente Tispessi- 
mento è irregolare, non è concentrico, perchè è molto più ri- 
levante da un lato che dall'altro. 

In un altro ramo pancreatico invece, abbiamo riscontrata 
una gravissima endo-arterite obliterante, con un' abbondante 
neoproduzione di fibrille elastiche nel tessuto neoformato, 
senza però ohe si avesse insieme una lesione delle altre 
tonache. 

Le ghiandole linfatiche come macroscopicamente erano di- 
verse lo furono anche istologicamente. Nelle ghiandole com- 
pletamente caseose abbiamo fatta, per non essere tacciati di 
dimenticanza, la ricerca dei bacilli tubercolari, naturalmente 
con esito negativo. In queste ghiandole caseose nessun ele- 
' mento era più differenziabile. 

Nelle altre piccole o voluminose, generalmente ag^omerate 
per la compartecipazione delle capsule alla neoproduzione 
gommosa, si trovano dilatati notevolmente i seni linfatici, da 
una raccolta abbondante di elementi giovani frammisti a cel- 
lule endoteliali desquamate, ed anche i follicoli sono notevol- 
mente ingrossati. I vasi delle ghiandole che del resto per sé 
stesse, come abbiamo veduto, riproducono le alterazioni clas- 
siche del linfoma gommoso ci si presentano anche alterati e 
parecchi dalla attiva infiltrazione perivascolare sono comple- 
tamente occlusi. 

Compiuto cosi lo studio del caso, noi ci siamo domandati 
se l'aspetto macroscopico dell'ulcera gastrica, se la suastrut- 
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tura istologica ce ne poteva dimostrare rorigine sifilitica. In* 
fatti la concomitanza di altre lesioni viscerali d'indubbia 
natura sifilitica (primissima tra queste la cicatrice stellata 
del fegato) poteva tutt'al più &rci fare la diagnosi di proba- 
bilità ma non bastava a darcene Tassoluta certezza, perchè non 
è infrequente il caso che parecchie affezioni , assolutamente 
indipendenti V una dall' altra si possano trovare sullo stesso 
individuo. 

L'aspetto macroscopicOf da solo, poteva trarci in errore e 
farci ritenere che il processo ulcerativo fosse una semplice 
ulcera rotonda manifestatasi in un individuo sifilitico. Infatti, 
in un recente lavoro su quest'argomento, Frànkel (1)^ in base 
alla letteratura precedente e ad osservazioni proprie è incli- 
nato a ritenere che come criteri macroscopici caratteristici 
per le ulcerazioni gastriche di origine sifilitica si debbano 
ritenere i seguenti : P Infiltrazione del fondo dell' ulcera vi- 
sibile anche macroscopicamente tantoché questo si trova quasi 
allo stesso livello dei margini ; 2'' Margini a struttura rela* 
tivamente regolare per tntta la circonferenza dell' ulcera; 
3® Molteplicità dei focolai ulcerativi. — Nel nostro caso in- 
vece il fondo non era sensibilmente tumefatto, 1 margini non 
erano regolari per tutto il contorno dell'ulcera, perchè da un 
lato erano rilevati, dall'altro erano degradanti verso il fondo. 
A questo aggiungasi che il fondo dell'ulcera era in parte tena- 
cemente aderente col corpo del pancreas sottostante. Manca- 
vano quindi i caratteri ricordati propri dell'ulcera sifilitica 
e si avevano quelli comunemente noti e propri dell' ulcera 
rotonda. 

L'esame istologico invece ci ha convinti della vera natura 
sifilitica dell'ulcera e questo per due ordini di lesioni riscon- 
trate che non ci lasciano alcun dubbio a questo proposito. Il 
primo, rappresentato dalla infiltrazione gommosa o da residui 
di questa specialmente visibili alla mucosa ed alla sottomu- 
cosa, l'altro dalle caratteristiche lesioni (endoarterite, endo e 
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288 Voi. XXIII. N. U. -• A. OMARlB-DBlffL » 

periflebite, trombosi, eoo.) proprie dei vasi delle pareti ga- 
striche. 

Nel oaso nostro T infiltraeioDe cellulai^ della sottomocosa, 
tanto caratteristica da essere ritenuta da alonni autori come 
specifica, era scarsa, ma erano invece visibili i residui della 
infiltrazione gommosa della mucosa, che col suo disfacimento 
aveva condotto alla produzione dell'ulcera. A questa aggiun- 
gansi le infiltrazioni gommose miliariformi, e quindi non ri- 
levabili macroscopicamente, e non ancora ulcerate, rilevabili 
nella zona di mucosa gastrica circostante alia parte ulcerata. 
Riconosciuta cosi la natura sifilitica della lesione come sì è 
essa formata? 

A questo proposito le opinioni degli autori non sono con- 
cordi. Come è proteiforme al suo aspetto esterno, Tulcera si- 
filitica dello stomaco varia anche sensibilmente nel suo aspetto 
eziologico e da questo ne viene la varietà delle interpretaziooi. 
Ogni caso ha la sua storia ed il suo tipo speciale, non bisogna 
mai quindi da un caso unico o da pochi casi dedurne delle 
leggi generali. 

Flexner (1), e con esso la maggior parte degli autori, 
ammettono che rinflltrazione gommosa cominci sempre dalla 
sottomucosa che in un periodo successivo cade in necrosi 
mentre contemporaneamente si istituiscono nella sottomuooea 
delle gravissime lesioni vascolari ohe hanno per conseguenza 
necessaria di indurre a necrosi la mucosa. 

Frank el (2) invece si scosta da questa opinione ed am- 
mette che non sempre il processo cominci dalla sottomucoBa, 
ma che alle volte invece si abbiano primitivamente produzioni 
gommose della mucosa senza che i due processi siano in di- 
pendenza Tuno deiraltro. Sarebbero invece prodotti dallo stesso 
virus. In questo caso però la lesione vascolare della sottomn- 
cosa naturalmente renderebbe più breve la vita delle gomme 
della mucosa. 

Nel nostro caso dove la produzione gommosa della mucosa 
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è indubitata e dove si trovano delle lesioni vaaoolari della 
parete, noi oi dovremmo avvicinare alla interpretazione isto* 
logrica di Fr&nkel. 

Ma a noi sembra ohe pur essendo nel npstro caso concomi- 
tanti i due fatti, cioè gomma ulcerata della mucosa e lesioni 
vasoolari, non lo siano necessariamente. Saremmo cioè inoli* 
nati a ritenere che> data una produzione gommosa della mu« 
cosa, la ulcerazione si potàsa istituire per la sola caducità dei 
soci elementi, tantopiù quando questi elementi sono, come in 
questi oasi avviene, in diretto contatto coirazione digestiva 
dei succhi gastrici. Le lesioni vascolari non avrebbero qui 
un'azione diretta. 

Non per questo possiamo però teoricamente escludere in via 
assoluta che le sole lesioni vascolari d'origine sifilitica, come 
quelle da noi descritte, possano determinare una ulcerazione 
della mucosa e della sottomucosa senza una precedente infil- 
trazione gommosa di queste parti. Saldiamo infatti ed oggi è 
QUiversalmente ammesso^ che tra le cause determinanti la pro- 
duzione deirulcera rotonda perforante dello stomaco, si trovano 
le lesioni vascolari e prime tra queste la trombosi. 

Ricordiamo però a questo proposito come in questi casi le 
lesioni debbano essere necessariamente molto gravi e molto 
estese perchè non essendo le arterie dello stomaco a tipo ter- 
minale le lesioni oirooscritte sarebbero facilmente riparate. 
Ammessa ora questa patogenesi della ulcerazione gastrica, 
quando le lesioni vascolari sono di natura e di origine sifili- 
tioa, dovremo noi chiamarla uleiera sifilitica, o semplicemente 
oome ancora da alcuni autori si fa, ulcera rotondi^? 

Noi crediamo più logico io questi casi di chiamarla ulcera 
sifilitica, e di non riservare questa denominazione sempUce- 
aente per i oasi di gomme rammollite. Cosi facendo la ve- 
niamo a sottrarre al quadro troppo generale della semplice 
ulcera rotonda, che basandosi sul semplice aspetto macrosco- 
pico comprende troppe forme eziologicamente diverse e perchè 
lo stesso criterio ci guida alla nomenclatura delle affezioni 
sifilitiche in altri organi. 
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Che se noi saremo guidati da questo criterio, troveremo 
che Tulcera sifilitica dello stomaco non è così assolutamente 
rara come si crede e saremmo più facilmente indotti a teotare 
una cura specifica, cbe certamente sarà di grande giovamento, 
per lo meno per migliorare Io stato dei vasi e quindi della 
circolazione. E questo non è un concetto, per quanto forse tras- 
curato, nuovissimo, perchè già da Andrai (1) nel 1838 e 
sucessivamente da Schwimme (2), Hayem (3), Hiller (4), 
Galliard (5), Rosanhof, ecc. si pubblicarono casi di ulceri 
gastriche, con tutta verosimiglianza di origine sifilitica, gua- 
rite col trattamento specifico. 

Ma il nostro caso, oltre alFulcerazione gastrica, che ha for- 
mato fino ad ora argomento al nostro lavoro, presentava anche 
altre lesioni viscerali, altre successioni morbose che sono degne 
di interesse. 

Il pancreas era profondamente alterato e deformato da una 
pancreatite indurativa. Dovremo noi questo fenomeno inter- 
pretarlo semplicemente come una diffusione del processo in- 
fiammatorio istituitosi per T adesione contratta del pancreas 
col fondo deirulcera gastrica, come generalmente è riconosciuto 
avvenire in questi casi, o piuttosto di una vera cirrosi sifili- 
tica? La persistenza di focolai gommosi recenti nello spessore 
del pancreas, Testensione del processo indurativo, che ha solo 
risparmiata una piccola porzione nella testa del pancreas stesso, 
le lesioni vascolari (come abbiamo veduto gravissime special- 
mente nel territorio dei vasi pancreatici) e la loro natura, ci 
fanno ritenere per vera questa ipotesi e ci danno la dimo* 
strazione (fino ad ora solo in pochissimi casi riscontrata) del 
nesso eziologico tra la sifilide e Tinduramento interstiziale del 
pancreas. 

Davanti al pancreas e tra questo lo stomaco e Tepiplon 



(1) Andrai, « Gliniqiies méd.», t. IV. 1838. 

(2) Schwimme, Arch. f. Dermat, und SyphiliSy 1803. 

(3) Hayem. ClUto da Galliard. 

(4) Hiller, Monatschr, f, Praht., 1883. 

(5) Galliard, Arch. gén. de Méd,, 1886, VII serie. 
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esisteva una sacca emorragica. Come si è questa formata? Le 
gravissime lesioni vascolari riscontrate nelle arterie pancrea- 
tiche, la distruzione parziale del corpo del pancreas ci fanno 
ritenere che a successive emorragie (talune forse originatesi da 
rottura di piccoli aneurismi ora scomparsi) si siano seguite in 
questo territorio: emorragie piccole, confluenti e per questo 
non mortali che furono presto incapsulate da un tessuto con- 
nettivo neoformato che fece aderire insieme il fondo dello 
stomaco, il pancreas, Tepiplon e il sacco delle ghiandole lin- 
fatiche prelombari. 

É interessante anche nel nostro caso V apoplessia intersti- 
ziale riscontrata nello stomaco. Qui il sangue stravasato di- 
varicando i fasci della tonaca muscolare dello stomaco arrivò 
a comunicare colla sacca emorragica sottostante, che non potè 
più resistere air aumento di contenuto e di pressione e si 
ruppe lasciando liberamente fluire il sangue e rendendo così 
possibile la mortale emorragia nel cavo peritoneale. 

Questa è una complicazione poco conosciuta, più unica che 
rara, della ulcerazione gastrica, la quale generalmente pro- 
voca invece emorragia neirinterno dello stomaco, per usura 
dei vasi del fondo dell' ulcera stessa. 

A complemento delle nostre considerazioni noi crediamo ora 
di poter formulare le seguenti conclusioni: 

Lo stomaco può presentare ulcerazioni di origine sifilitica 
sia per disfacimento di gomme formatesi primitivamente 
sulla mucosa o nella sottomucosa^ sia per disturbi circola- 
tori dipendenti dalle lesioni vascolari proprie della sifilide. 
Molte volte questi due fatti sono concomitanti senza che 
per questo lo siano necessariamente. 

Nel maggior numero dei casi queste ulcerazioni sono mul- 
tiple e si associano a contemporanea ulcerazione delVinte- 
stino ed a lesioni sifilitiche di altri organi. 

Raramente^ come nel nostro caso^ Vulcerazione è unica. 
Allora come clinicamente per la sintomatologia^ anche ana- 
tomicamente per V aspetto macroscopico si può al tutto 
assomigliare alVulcera rotonda perforante dello stomaco. 



! 
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Nel nostro caso Vulcerazione dello stomaco oltre ehe^per 
la concomitanza di alterazioni del pancreas^ fegato^ ghian- 
dole linfatiche, di natura specifica^ si dimostra indubbiamente 
di origine sifilitica per la infiltrazione gommosa e per te 
caratteristiche lesioni va^ccktri della parete gastrica. 

Come complicazione rara della sifilide gastrica nel nòstro 
caso si ebbe una emorragia interstiziale della parete dello 
stomaco con emorragia mortale nel cavo del peritoneo. 



SpiegSLzione delle Figure. 



Pie-. 1*. — Ulcera dello slomaco in tutta proatimità della regione cax^ 
dìaca. 

Pio. 2*. » Arteria pancreatica con inftltrasione peri vascolare. — Perfo- 
rasione deirintima e tromboai. 
m, Placca di endo-arterìte con neoformazione di fibrille elaattche. 

Pie. 3*. ~ Sezione deiralcera dello stomaco. 

a, Infiltrazione emorragica interstiziale. 
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SISTEMA NERVOSO SUL DECORSO DELLE INFEZIONI (*) 
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Chi coDSulta la letteratura medica di questi ultimi anni , 
vedrà come numerosi siano stati i tentativi fatti dagli studiosi 
per vedere quale influenza poteva esercitare il sistema ner- 
voso sul decorso dei processi morbosi infettivi. I metodi che 
vennero impieghiti per queste indagini furono assai svariati. 
Nella maggioranza dei casi però si adottò 11 medesimo indi- 
rizzo che si era tenuto dal precedenti osservatori, che cerca- 
rono di dimostrare razione trofica dei nervi sui tessuti del 
corpo, cioè si separò una parte dai nervi che ad essa arriva- 
vano e poi vi si provocò una speciale infezione. I risultati che 
si ottennero furono assai controversi, di modo ohe ancora ora 
è difficile potersi bene orizzontare, come ognuno può facil- 
mente convincersi da questa breve esposizione bibliografica 
deirargomento in discorso, 



(*) Qaeato lavoro con namei^cae tavole iUnstrative fa pabblioato nel 
Virefiow^i Archiv, Bd. 155, Hft. 1. 
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Col taglio dello sciatico e del pneumogastrico G barriti e 
Buffer (1) videro che erano favoriti i fenomeni locali deUMn- 
fezione piocianica. De Paolis (2) studiando i processi infiam- 
matori decorrenti neirorecchio di coniglio in causa deirino- 
culazione dello streptococco, o dello stafilococco piogeno, 
rilevo che essi erano più accentuati ed avevano un decorso 
più rapido nel lato in cui si era estirpato, o in precedenza o 
durante lo svolgere del processo, il ganglio cervicale supe- 
riore. Il taglio del vago, secondo Babinski e Cernii (3), 
favorirebbe Tattecchire della tubercolosi nel polmone, mentre 
invece secondo Piccinini e Grimaldi (4) non avrebbe 
alcun effetto. Dache e Malvoz (5) sperimentando su conigli, 
a cui era stato sezionato lo sciatico, arrivarono alla conclu- 
sione che 11 vaccino carbonchioso è tollerato bene dagli ani- 
mali, quando venga iniettato nell'arto paralizzato, e può 
conferire ad essi Timmunità verso virus più energici. L'ef- 
fetto della estirpazione del ganglio cervicale superiore sul- 
l'infezione erisipelatosa nell'orecchio dei conigli fu ancora 
studiato da Roger (6) ed Ochotine(7). Tanto l'uno che l'altro 
vennero a conclusioni quasi simili a quelle del De Paolis, 
solo il Roger dissente dagli altri in ciò che egli ritiene, che 
il decorso dell'infiammazione nella parte paralitica sia meno 
grave che nella parte normale, ed in essa più rapida avvenga 
la guarigione. 

Né qui si arresta Telenco degli studiosi, ma dobbiamo an- 
cora citare il Frenkel (8) a cui parve vedere come l'infezione 
carbonchiosa nell'orecchio dei conigli fosse ostacolata dal ta- 
glio del simpatico, ed invece favorita dal taglio del grande 



(1) CharriD et Ruffer, Comptes rend. Soc. BioL, 1889-90. 

(2) De Paolis, Riforma medica. Agosto 1889. 

(8) Babinski et Coro il, CompU rétid. Soc, BioL^ 9 Mars 1889. 

(4) Piccinini e Grimaldi, Riforma medica, 1896, p. 122. 

(5) Dache e Malvoz, Ann. Intt, Pasteur^ 1892, n. 1. 

(6) Roger, CompL rend. Soc. Bioi., 1890. 

(7) Ochotine, Areh. de méd. eapér,, 1892. 

(8) Frenkel, Arch, de méd. eospér,, 1892. 
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nervo auricolo-cervicale e del piccolo nervo auricolare, che 
sono nervi sensitivi, fatti che vennero più tardi, e con altri 
metodi, confermati da Pel issi (1). Bisogna però notare che 
al Frenkel stesso le conclusioni che egli trasse dalle sue 
esperienze non sembrarono sufficienti per attribuire un vero 
valore al sistema nervoso neirinfezione carbonchiosa. Yen- 
nero poi le esperienze di Sawtschenko (2) che studiò il 
decorso deirinfezioue carbonchiosa nei colombi a cui veniva 
reciso il midollo spinale nella porzione inferiore della sezione 
cervicale, ottenendo risultati che dimostrarono come i colombi 
perdano quel grado di immunità che essi posseggono verso 
il bacillo del carbonchio; poi ancora le esperienze di Oiuffré 
e Pollaci (3), secondo i quali Testirpazione di un emisfero 
cerebrale, il taglio del midollo spinale, ed, in certo qual modo, 
anche il taglio dello sciatico, rendono i colombi recettivi al- 
rinfezione carbonchiosa. 

Né dobbiamo tacere di altri lavori, quali ad es. quello di 
Trambusti e Comba(4), dal quale risulta che la lesione 
del ganglio celiaco inferiore nei conigli favorisce la localiz- 
zazione nel rene dello streptococco o dello stafilococco piogene, 
quando questi germi vengono iniettati nelle vene degli ani- 
mali: quello di Lunghini (5) che ha visto ridiventare recet- 
tivi al bacillo di Metschinikoff colombi preventivamente 
immunizzati contro questo microrganismo, quando ad essi 
veniva reciso il midollo spinale: quello ancora di Charrln e 
Oley (6) che affermano che negli animali immunizzati per il 
proteo si possono ancora avere fenomeni infiammatori se il 
microrganismo viene inoculato in un arto paralizzato, e final- 



(1) Pelissi, Ri9. ip€rim. di Freniatria e Medicina legale^ voi. XIX, 
I, 1893. 

(2) SawtteheDko, Centralbl. {, Baht., Bd. IX, n. 14.15.16, 1891. 

(3) Oinffrè e Pollaci, Arch. ital. di clinica medica^ anno XXXIV, 
15 giagno 1895). 

(4) Trambusti e C o m b a, Lo 5p<rim0n<a{0, anno X LI X, fase. Ili, 1895. 

(5) Lnnghini, Policlinico, 1895, p. 589. 

(6) Gbarrin et Oley, Compi, rend. de TAec. dei Sciences, 1897. 
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mente sotto forma di una breve nota preventiva pubblicata 
recentemente, le esperienze di London (l), dalle quali appa- 
rirebbe come Testirpazione di ambedue gii emisferi cerebrali 
sia capace di togliere Timmunità dei colombi verso il car- 
bonchio (2). Ma se guardiamo attentamente questi lavori, noi 
vediamo come pochi sieno quelli che danno una vera impor- 
tanza airinfluenza trofica, ma come invece molti spieghino i 
fenomeni osservati con modificazioni vasomotorie (De Paolis, 
Roger, Oohotine, Ofbauer e Gzyhlarz), con altri fiitti, 
come ad es. coirabbassamento della temperatura del corpo 
(Lunghini, Sawtschenko). 

Fra i sostenitori deirinfluenaa trofica dei nervi quelli che 
più 4'ogni altro estesero le loro ricerche furono certamente 
6 i uff rè e Pollaci, e perciò merita che noi ci occupiamo del 
loro lavoro un pò* più ampiamente che degli altri. Questi 
autori hanno praticato, come abbiamo già accennato prima, 
diverse lesioni nel sistema nervoso centrale e periferico di 
colombi e cioè emiscerebraaioni, emisezione del midollo spi- 
nale, sezione dello sciatico, ed hanno constatato che gli ani- 
mali così trattati soccombono al carbonchio in maggior numero 
ohe i normali, a condizione però che rinoculazione del virus 



(1) London, Centralbl. f. allg, Path, u. path,^ anno IX, n. 6-7, 1898. 

(2) Questo stadio era già del tutto altimato quando nel Centraci, f. Allg. 
Path., Bd. IX, a. 16-17, IdOB^yenne pubUicato an laToro dei D^ BofbsKer 
e Czyhlarz, che per la sua importanza merita di essere riportato. Colle 
loro esperienze questi autori hanno confermato quello che aTevano visto 
Raspa re k ed altri, e cioè che il taglio dello sciatico favorisce la loealiz- 
zaziona nell'arto paraliisato di germi morboai cireolaati nel sao^e del- 
l' ani male, ma nello stesso tempo hanno potuto dimostrare come ciò di- 
penda da un semplice fenomeno vaso motorio, e cioè dalla soppressione dei 
nervi vasocostrittori che si distribuiscono alfarto. Essi in alcuni casi 
hanno tagliato lo sciatico, in altri invece hanno estirpato unilateralmeote 
il cordone del simpatico addominale, in alti*i infine hanno praticata Te- 
mi sezione del nùdoUo spinale : or bene solo coi due primi metodi fu loro 
dato di vedere più numerosi nella parte sottratta airinflusso aerroao i 
germi (piogeno aureo) iniettati nelle vene degli animali. Quando invece 
coireroisezione dei midollo spinale veajvauo tagliate tutte le vie sensitive 
e moti lei, o non esistevano diiforeoze tra la parte sana e la paralizzata, 
oppure esse eraao leggerissime. 
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Bi faccia subito, o pochissimo tempo dopo, avvenuta la lesione 
nervosa^ giacché se IMnoculaaione vime praticata 2 o 3 ore 
dopo che vennero sottratti i tessuti airinfluenza nervosa, Tim* 
munita dei colombi non viene per nulla diminuita. Per spie* 
gare questo, che a noi sembra un fatto abbastanza strano, gii 
ÀÀ. sappongrono, che brevissimo sia il tempo durante il quale 
Torganismo delPanimate rimane sottratto airinflaenza ner- 
vosa.» essendo ohe ai centri nervosi trofici cerebrali e spinali 
levati si sostituirebbero io modo assai rapido altri centri tro* 
fici posti alla periferia, per Fazione dei quali Timmunità na- 
turale dei colombi verrebbe ripristinata. L'ipotesi emessa dagli 
ÀÀ. non ci può però dare ragione del fatto, per cui Tinocu-» 
Iasione del virus carbonchioso, fatta in quel brevissimo periodo 
in cui i tessati sono tolti airinflusso del sistema nervoso tro- 
fico, è seguita da esito letale, dal momento che tutta Tiufe* 
zione decorre in tessuti la cui nutrizione è di nuovo regolata 
da quei centri trofici periferici dagli AÀ. stessi supposti. Per 
accettare la loro idea bisognerebbe supporre, che in quel 
breve periodo che sussegue alla lesione nervosa, i microrga* 
nismi inoculati potessero produrre col loro ricambio materiale 
lesioni assai gravi neirorganismo dell'animale, oppure che 
acquistassero un grado di virulenza assai forte, fatti questi 
ohe gli AÀ. ncm hanno dimostrato. É vero che vi sono dei 
oasi in cui delle cause occasionali, pur agendo in modo ra- 
pido e per breve tempo, possono favorire Tattecchire di un 
iofezione, come ad es. un avvelenamento, una lesione trau- 
matica, il freddo, la fame, la sete, ma in questi casi le lesioni 
locali o generali sono profonde, portano con sé perturbazioni 
gravi degli elementi dei tessuti, durevoli, accompagnate da 
processi deg^erativi e gangrenosi, che impiegano un certo 
tempo prima di essere riparate, stabilendo così un loctLS mi' 
naris resistentiae ^ che permane anche quando ha cessato 
d'agire la causa determinante, mentre nel caso delle esperienze 
degli autori, il perturbamento dei tessuti e degli organi è 
tanto breve che, come sostengono essi stessi, dopo due ore 
appena dalla lesione nervosa Tinoculazioue del virus carbon- 
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chioso è senza effetto. Noi tutti sappiamo come Tinfezione 
carbonchiosa presenti quasi sempre nei colombi un decorso di 
molti giorni, durante i quali i fenomeni morbosi rimangono 
locali, acquistando solo in ultimo i caratteri di setticemia: 
ora se pensiamo che tutti questi diversi stadi della malattia 
decorrono, se fosse vero quello che sostengono i predetti au- 
tori, in tessuti ritornati di nuovo sotto il dominio dei centri 
nervosi, non è facile comprendere perchè, quando rinocula- 
zione del virus si fa subito dopo la lesione, debba seguire la 
morte. 

Per queste considerazioni, e per molte altre che qui non 
riportiamo, perchè troppo lunga riescirebbe tale esposizione, 
noi abbiamo creduto conveniente riprendere lo studio di questo 
importante argomento; e lo abbiamo fatto con vero interessa* 
mento, giacché questa questione si attacca ad altre che ano 
di noi (Sai vi oli (1)) trattò in altra occasione, se cioè debbano 
no ammettersi speciali centri nervosi regolatori della nutri- 
zione dei tessuti. Le esperienze che in quel tempo vennero 
praticate dimostrarono, che le cosi dette lesioni trofiche erano 
da attribuirsi alla mancata sensibilità della parte, o allo stato 
di completa inazione in cui veniva a trovarsi dopo il taglio 
dei nervi, giacché esse mancavano, od erano meno accentuate, 
tutte le volte ohe o venivano allontanate dalla parte paraliz- 
zata tutte le cause irritanti che potevano danneggiarla, o ve- 
nivano messi in opera i mezzi capaci di mantenere la funzione 
dell'organo. Per questi risultati che venivano a confermare 
Topi n ione già emessa dal Prof. Bizzozero(2) noi siamo con- 
vinti che il sistema nervoso regoli bensì la nutrizione dei tes- 
suti, ma in un modo cioè indiretto, stimolando l^organo al 
lavoro, e regolando la quantità di sangue ohe a quello deve 
arrivare. Ammesso ciò, si capisce facilmente come ci dovesse 
interessare assai di conoscere quale fosse la parte che rappre- 
sentava il sistema nervoso durante il decorso di un processo 
infettivo. 



(1) Sai vi oli, Arch. per le Scienze med.^ voi. XX, n. 20. 

(2) Bizzozero, Arch, per le Scienze med.^ voi. XVllI, n. 8. 



7 GOMB DEBBA IHTIRPRBTARai L'iMFL. DIL 8IST. NBRV080, ICC. 209 

Esperienze fatte sopra colombi normali. 

Prima di iniziare le nostre rioerohe abbiamo voluto vedere 
come rispondevano i colombi normali alla inoculazione del 
virus carbonchioso da noi posseduto. È questa una regola 
alla quale ogni sperimentatore dovrebbe sempre strettamente 
attenersi, onde avere risaltati rigorosi, esatti, e confrontabili 
fra di loro. 

É vero che molti altri osservatori hanno esaminato il grado 
di immunità dei colombi verso il carbonchio, ed hanno stabi- 
lito in quale proporzione essi soccombano a questa infezione^ 
e quindi avremo potuto attenerci alle cifre da loro riportate, 
ma questo metodo sarebbe stato inesatto, perchè fra questi 
vari autori esistono notevoli discrepanze, che si spiegano fa* 
cilmente e colla varietà della razza degli animali, e colla di- 
versa potenza del virus, colFetà, col grado di nutrizione loro. 
Vediamo infatti che, secondo Oemler ne muoiono 16 su 38 
(39,4 7o); secondo Kitt 2 su 17 (11,8 ^/o); secondo Cza- 
plewski 2 sopra 11 (18,2 7o); «ocondo Mor purgo e Ca- 
nali s 2 sopra 12 (16,6 •/o)- 

I colombi che noi adoperammo per le nostre esperienze 
erano adulti, ben portanti e di un peso oscillante fra 426 e 
560 grammi e appartenenti tutti alla stessa razza. Fu nostra 
cura tenerli, dopo comprati, in laboratorio per un certo tempo 
prima di sottoporli ad esperienze, e di dare loro abbondante 
nutrimento, e solo dopo che essi si erano bene adattati al 
nuovo regime di vita, venivano messi in esperimento. 

II virus carbonchioso da noi adoperato era assai energico, 
esso uccideva le cavie in 24 o 36 ore. Fu nostra cura di man- 
tenerlo allo stesso grado di virulenza, controllandolo spesso 
con passaggi attraverso le cavie: adoprammo sempre colture 
giovani in agar, non sporificate, con alcune anse delle quali 
si faceva una emulsione in acqua sterilizzata che veniva ino- 
culata nella quantità di 1 ce. nel tessuto sottocutaneo o fra i 
muscoli della regione della gamba. ^ Di ogni colombo furono 
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presi giornalmente il peso, la temperatura rettale, e fu poi 
tenuto conto di tutti i fenomeni che esso presentava. 

Trentotto furono i colombi normali in più riprese inoculati 
con bacilli carbonchiosi, di essi ne morirono 12, si ebbe cioè 
una mortalità del 31,58 %; la nostra statistica quindi si avvi- 
cinerebbe assai a quella di Oemler, che ebbe, come già ac- 
cennammo, circa il 89,4 Vo di morti. Né si deve certo ritenere 
che la cifra che noi diamo sia assoluta : se si fossero estese 
ancora queste ricerche con un maggior numero di colombi, 
tale cifra avrebbe dovuto forse modificarsi, o in più o in meno, 
giacché Tesperienzu ci ha dimostrato che ci sono dei gruppi 
di animali, che al medesimo virus rispondono, per ragioni 
non ben note, in modo diverso, alcuni cioè presentano poca 
recettività al carbonio, altri ne presentano molta. E questo è 
un fatto che noi non dobbiamo trascurare, perchè ci servirà 
per dare il loro vero valore ai risultati che esporremo piò 
avanti, quando tratteremo degli effetti della infezione carbone 
chiosa nei colombi con lesioni nel sistema nervoso centrale. 

Da queste nostre ricerche preparatorie risultò pure un altro 
fatto, e cioè che il processo infettivo nei colombi dà luogo ad 
un certo grado di denutrizione. La perdita di peso che ne 
consegue è quasi sempre proporzionata alla durata dell'infe- 
sione, in media gli animali perdono il 7o ^^^ proprio peso. 
Anche negli animali che tollerano Tiooculazione di bacilli 
carbonchiosi si possono avere delle perdite del peso : in gene- 
rale però le oscillazioni giornaliere del corpo in questi sono 
meno considerevoli ohe nei primi. 



Esperienze fatte con colombi 
che hanno avuto reciso lo sciatico ed il crurale. 

Ora che abbiamo visto in che modo si comportano i nostri 
colombi normali alTiofezione carbonchiosa, e in che propor- 
zioni essi soccombono ad essa, occupiamoci un po' di quello 
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che sucoede quando Tinoculazione del virus viene fatta in un 
arto degli animali sottratto alla sua innervazione. 

Abbiamo in queste nostre esperienze praticata la sezione dei 
Dervi sciatico e crurale, avendo cura di asportarne un pez- 
zetto e di non ledere i vasi sanguigni che si trovano in vici- 
nanza dello sciatico. Oli animali cosi paralizzati vennero te- 
nuti col massimo riguardo onde impedire alterazioni cutanee 
dovute agli agenti esterni, che avrebbero potuto irritare la 
parte priva di sensibilità. 

Dividemmo queste nostre esperienze in due serie. In una i 
colombi vennero inoculati oeirarto paralizzato subito dopo 
avvenuta la lesione nervosa, neiraltra Tinfezione venne pra- 
ticata dopo che erano trascorsi 40 giorni dal taglio dei nervi. 
I risultati che si ottennero furono diversi a seconda che gli 
animali fippartenevano alla prima, o alla seconda serie. Di 13 
colombi ai quali venne inoculato nell'arto paralizzato il virus 
carbonchioso subito dopo il taglio dei nervi, ne morirono 
quattro, e di questi in tre soli fu possibile avere la certezza, 
sia colPesame microscopico, sia col mezzo delle colture fatte 
col sangue, ch$ la morte fosse dovuta airinfezione, avendosi 
così una mortalità media del 23 7o 9 oì^i^^ che si avvicina assai 
alla media di mortalità ottenuta coi colombi normali. Anche la 
diminuzione di peso del corpo che si verifica in questi animali 
non è diversa da quella che abbiamo vista apparire nei co- 
lombi precedenti, giacché è in media circa di gr. 8 Vo* ^^^ 
differenza che esiste fra questi colombi con un arto paraliz- 
zato ed i normali sta in ciò che i fenomeni locali provocati dal 
bacillo sono nei primi assai più spiccati che nei secondi. Ed 
infatti in quelli nel punto deirinoculazione si ha un arros- 
samento più intenso, edema infiammatorio più copioso, aree 
di necrosi più estese (1). 

Nei colombi invece che subirono il taglio dello sciatico e 
del crurale 40 giorni prima, e nei quali, scomparsa la paralisi 
vasomotoria era già in corso Tatrofia muscolare, la mortalità 



(1) Spangaro, Gazzetta degli Ospitali, 1897. 

Archivio f>«r U 5ct«n«« Mtdiché, XXIII. 21 
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fu aBsai più scarsat giacchò di 7 colombi operati uno solo 
morì di carbonchio e cioè il 14,3 %. Di più in questi animali, 
a difGsrenza di quelli inoculati subito dopo il taglio, la rea- 
sione infiammatoria locale fu aaaai scarsa, e tanto più scarsa 
quanto più grave era il grado di atrofia delKarto. 

Per questi risultati ci sentiamo quindi autoriuati a ritenere 
che una lesione nervosa periferica non diminuisce per nulla 
il grado di immunità naturale dei colombi verso il car- 
bonchio. 

È vero che noi rilevammo nei colombi inoculati subito dopo 
il taglio dei nervi una reazione infiammatoria locale più in- 
tensa, e ciò per i sostenitori del trofismo nervoso potrebbe 
assumere il valore di una prova a sostegno delle loro idee. 
Noi però siamo propensi a spiegare questo diverso decorrere 
del processo infettivo in altro modo, cioè colla paralisi vaso- 
motoria susseguente al taglio dei nervi. È facile a compren- 
dersi come in una parte dove circola maggior quantità di 
sangue, e dove la nutrizione degli elementi dei tessuti è più 
attiva, un processo infiammatorio debba manifestarsi in modo 
più energico, che in una parte povera di sangue e dove la 
nutrizione è deficiente: e questo fatto trova anche ultimamente 
una conferma nelle ricerche di Penzo(l) il quale vide che 
che rinnesto di piogeni neirorecchio di conigli dava luogo 
ad un processo morboso più intenso ed a decorso più rapido, 
quando la parte veniva tenuta al caldo, che, come è noto, fa- 
vorisce per mezzo di una dilatazione vasale la nutrizione dei 
tessuti. 

Ma v*ha di più ; se fosse vero che la reazione locale infiam- 
matoria, che noi abbiamo verificato prodursi negli animali 
paralizzati da poco tempo, dipendesse dalla mancata influenza 
trofica dei nervi, essa avrebbe dovuto ottenersi anche nei co- 
lombi paralizzati da 40 giorni, giacché non essendosi prodotta 
rigenerazione dei nervi, tutto ci autorizzava a ritenere che 
i tessuti della gamba dovessero essere ancora sottratti alfa- 



(1) Penzo, Arch, per le Scienze med,, voi. XXI, n. 2. 
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tione dei centri trofici. Invece in questa serie di colombi 
avemmo fenomeni tutto afhtto opposti, cioè note infiamma- 
torie scarse e mortalità pure scarsa; e perohò ciò? Perchè a 
oostro avviso in questo secondo periodo, cessata la dilatazione 
▼ftso paralitica, i tessuti essendo nutriti meno abbondante- 
mente, meno energicamente reagivano allo stimolo flogistico. Si 
ftvrebbe qui nn fatto simile a quello riscontrato da Penzo(l) 
ool sottomettere airazione del freddo una parte in preda ad 
un processo infiammatorio. 

Esperienze fatte con colombi 
a cui venne esportato uii emisfero cerebrale. 

Come abbiamo fatto per il capitolo precedente anche qui 
non staremo a descrivere tutta la tecnica operatoria: basti 
sapere al lettore che fu nostra somma cura praticare remi- 
scerebrazione colla massima rapidità, e limitare il più possibile 
ogDi perdita di sangue. 

Daremo invece una breve descrizione dei fenomeni che pre- 
sentano i colombi nei primi giorni dopo remiscerebrazione , 
perchè fu la conoscenza loro quella che ci fece mettere sulla 
buona strada, e che ci diede in mano la chiave per la giusta 
interpretazione; dei risultati ottenuti nelle nostre esperienze. 
I colombi subito dopo Toperazione si mostrano assai abbat- 
tuti, sonnecchiosi, indi£Ferenti agli stimoli esterni, di modo 
che messi in un posto vi rimangono generalmente inerti^ né 
si muovono se non dopo ripetuti eccitamenti. In questo stato 
di abbattimento gli animali stanno per un giorno o due senza 
assumere cibo^ e quando riprendono ad alimentarsi, lo fanno 
con grande difScoltà, ed i loro movimenti sono così poco bene 
coordinati che, nonostante i ripetuti tentativi, non riescono che 
a stento ad introdurre nel becco il grano e ad inghiottirlo, 
ed è solo dopo 4-5 giorni che noi vediamo gli animali riac- 
quistare l'attitudine a nutrirsi sufficientemente da soli. 



(1) Ponzo, Loo. cit. 
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Per queste abnormi condizioni in cai vengono a trovarsi i 
colombi così trattati, si appalesa ben presto in loro un note- 
vole grado di denutrizione ohe in alcuni casi può essere tanto 
grave da uccidere per sé sola gli animali. B questo è un fatto 
che non dobbiamo dimenticare perchè ci darà la chiave per 
spiegare i fenomeni che verremo più tardi esponendo. 

Esposte cosi queste esperienze preliminari^, passiamo ora a 
vedere che cosa succede quando ad animali così trattati vieoe 
inoculato il carbonchio. Anche qui noi abbiamo diviso i nostri 
colombi in due serie; in una essi venivano infettati subito 
dopo fatta Temiscerebrazione ; in un altra invece rinoculazione 
veniva praticata a distanze variabili da 1 ora a 120 dall'atto 
operativo. 

Otto furono 1 colombi inoculati di carbonchio subito dopo 
avvenuta la lesione nervosa, e di questi ne morirono sei, 
avendosi così una mortalità del 75 %. Quattordici furono quelli 
della 2^ categoria, inoculati cioè a distanze diverse dairemi- 
scerebrazione, e di essi ne morirono per carbonchio 10, con 
una mortalità del 71,4 %. La mortalità quindi tanto neiruD 
caso che neiraltro è di assai maggiore che nel normale, ii 
che starebbe a dimostrare vera in parte Taffermazione fatta 
da Giuffrè e Pollaci, che cioè l'ablazione di un emisfero 
diminuisce notevolmente l'immunità dei colombi per il car- 
bonchio. 

Se noi però esaminiamo attentamente questi colombi, noi vi 
troviamo altri fatti degni di nota che potrebbero far variare 
completamente le conclusioni da trarsi: specialmente merita 
attenzione la rilevante perdita del peso del corpo, che può 
arrivare fino a gr. 23 7o > ^ che in media è di gr. 10,6 Vo» 
mentre invece nei colombi normali che soccombono airinfe* 
zione carbonchiosa questa perdita, come abbiamo visto, è ap- 
pena dell' 8 Vg. 

Abbiamo passate in rassegna le tabelle riportate da Ca- 
nalìs e Morpurgo (1) nel loro lavoro sulV influenza del di- 



(1) Canslis 6 Morpurgo, Loc. eit 
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giuno alla disposizione delle malattie infettive, ed abbiamo 
rilevato (tab. II, pag. 7) che 8 colombi messi da loro a digiuno 
e ohe moriroDo di carbonchio perdettero gr. 20 ^/^ del loro peso 
corporeo, comportandosi quindi allo stesso modo dei nostri 
colombi emiscerebrati. Ora era ben naturale che, vista questa 
analogia di comportamento fra i nostri colombi emiscerebrati 
e quelli digiunanti dei sopracitati autori, a noi nascesse il 
sospetto che la scomparsa dell'immunità nei nostri colombi 
potesse dipendere da quel certo grado di inanizione in cui 
vengono a cadere gli animali emiscerebrati, in causa delle 
c<2pdizioni abnormi in cui vengono a trovarsi per la subita 
operazione* 

Posto cosi il quesito, ci mettemmo all'opera onde vedere se 
ripotesi nostra avesse potuto trovare appoggio nei fatti. Vo- 
lemmo cioè vedere se era possibile, con una alimentazione 
appropriata ed artificiale, mantenere costante il peso del corpo 
dei colombi emiscerebrati, e, se questo riusciva, vedere come 
si sarebbero comportati gli. animali di fronte airinfezione car- 
boncbiosa. L'obbiezione che ci siamo fatta noi, devono esser- 
sela rivolta pure Giuffrò e Pollaci, giacché essi dicono 
di aver curata la nutrizione dei loro colombi provvedendo ab- 
bondantemente dì grano le loro gabbie, misura però insuflOl- 
ciente perchè, come abbiamo già riferito, gli animali non 
riescono nei primi giorni dairoperazione ad assumere da loro 
stessi il cibo. 

Volendo procedere con metodo, prima nostra cura fu di sta- 
bilire quale era approssimativamente la quantità di cibo solido 
e liquido che introduce giornalmente un colombo normale e 
sano. L'esperienza era facile a praticarsi. Si prende un co- 
lombo, lo si pesa, poi lo si lascia mangiare finché sia sazio, 
quindi lo si. pesa di nuovo e contemporaneamente si determina 
la quantità di grano e di acqua ingerita. Si ripete l'esame 
sopra diversi altri animali e di diversa taglia e per più giorni, 
e così si ottiene la media del cibo necessario per mantenere 
invariato il peso corporeo di uno di questi animali. In tal 
modo noi trovammo che in un colombo ad es. del peso medio 
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di gr. 497, perchè Tequilibrio si raanteng» costante, è neoea* 
Bario che vengano introdotti giornalmente in media gt. 29 di 
grano e gfr. 83 di acqua. Stabilita così questa media provammo 
ad introdurre ad arte nel gozzo dei colombi emiscerebrati 
ugual quantità di grano e di acquat ma ben presto ci accor- 
gemmo ohe per tale via non si riusciva neirintento, e per 
più motivi. 

Prima di tutto perchè nei primi giorni dopo roperazione« 
specialmente se veunero asportati ambedue gli emisferi cere- 
brali, il cibo nel maggior numero dei casi viene rigettato con 
violenti conati di vomito, in secondo luogo poi perchè, anq^ie 
quando il vomito è del tutto cessato, il cibo introdotto nell'in- 
gluvie, probabilmente per un atonia delle pareti di questa, vi 
permane a lungo, non potendo cosi progredire oltre, e quindi 
risentire razione dello stomaco e venire digerito. 

Spessissimo a noi capitava di trovare il gozzo di questi ani- 
mali ancora disteso dal grano introdotto il giorno prima, il 
che rendeva inutile, anzi dannosa, una seconda somministra- 
zione, e l'animale viveva cosi a spese dei propri tessuti. 

Mancato per tali ragioni questo tentativo di alimentazione, 
pensammo di dare agli animali sostanze che avessero poco o 
nessun bisogno deirasione dei succhi gastro^intestinali e che 
potessero facilmente passare attraverso al tubo digerente. 

Dopo ripetuti tentativi riuscimmo a preparare la miseelt 
seguente composta di 100 parti di acqua, in cui venivano 
sciolti gr. 40 di glucosio, gr. 3 di peptone, gr. 0,75 di cloruro 
sodico. Di questo miscuglio ne introducevamo giornalmeate 
in due riprese una quantità complessiva di circa 40 ce., a coi 
si aggiungeva una razione di grano di circa gr. 26. 

Si introduceva da prima nel goezo il grano e subito dopo 
per mezzo di un tubo di vetro la miscela liquida, variandole 
quantità si dell'uno che deiraltra a seconda che esistevano o 
no neiringluvie residui del cibo somministrato il giorno prims. 

Con questo metodo noi ottenemmo risultati più che soddi»* 
facenti, giacché nei colombi cosi trattati riuscimmo a man- 
tenere costante il rapporto fra l'entrata e l'uscita, nonostante 
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cbe, come dimostrò Belmondo(l), ed uno di noi (2), negli 
animali con amputazioni del sistema nervoso ai abbia nei 
primi giorni dopo Toperasione, ana esagerazione del ricambio 
materiale. 

Il Dott. Golia (3) in un lavoro pubblicato nel 1&96, dopo 
aver constatato che nei conigli in preda ad alcune infesionl 
(tetano, pneumonite» difterite, carbonchio) diminuisce notevol- 
mente la quantità del glioogene epatico e muscolare, che se- 
condo TA. possiede la proprietà di neutralizzare i prodotti 
tossici batterici, ha visto che questi stessi animali possono 
esser resi più resistenti a tali malattie somministrando loro 
del glucosio che, come dimostrò già CI. Bernard, si trae-, 
forma in glicogene epatico, che cosi si mantiene nella sua 
quantità fisiologica. 

Avviene un fatto identico anche nel nostro caso? 

Noi non ci siamo curati di studiarlo, giacché a noi pel mo- 
mento aveva poco interesse il sapere se fosse vera piuttosto 
Topinione del Colla o quella opposta del D'Amato (4); ci 
bastava di esser risusciti nello scopo, e di aver potuto consta- 
tare che i colombi emiscerebrati o scerebrati cosi alimentati 
mantenevano costante il loro peso corporeo. 

Sciolta cosi una prima parte del quesito, cr rimaneva da 
vedere come resistevano airinfezione carbonchiosa i colombi 
emiscerebrati e nutriti artificialmente. Praticammo queste 
esperienze sopra una sola serie di animali, con colombi cioè 
ohe vennero infettati subito dopo operata remìscerebrazione : 
non ripetemmo le prove sopra colombi operati da vario tempo 
perchè i risultati positivi ottenuti coi primi ci resero convinti 
della loro inutilità. 

Sopra 16 colombi emiscerebrati inoculati subito dopo Tope- 



(1) Belmondo, Rivista di paio L nervosa s mentale^ voi. I, fate. 2*. 

(2) Spaogaro, Aiti del R. Istit. Veneto di Scian^é^t. IX, BerioVII, 
1897. 

(3) Colla, Areh, per le sciente med,^ voi. XX, e Archives itaL de 
Biologie^ t. 26). 

(4) D'Amato, Policlinico, 1898. — Archives ital. de Biologie, t. 28. 
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razione e nutriti artificialmente ne morirono 5. In uno di essi 
la morte non potè esser attribuita con certezza al carbonchio, 
perchè nel sangue né coirèsame microscopico, né per mezzo 
delle colture fu possibile riscontrare i caratteristici bacilli, 
perciò in questi animali si ebbe una mortalità del 25 7o e vo- 
lendo pur calcolare fra i morti anche quello che non mostrò i 
sintomi del carbonchio, una mortalità al massimo del 31,2 7o« 

Ora confrontiamo questi dati con quelli ottenuti nelle espe- 
rienze precedenti e vedremo quanto grande sia la distanza fra 
la media della mortalità di questi colombi e quella dei colombi 
emiscerebrati e lasciati a sé. I nostri colombi emiscerebrati e 
nutriti artificialmente si comportano di fronte airinfezicoe 
carbonchiosa nello stesso modo dei colombi normali, in questi 
la mortalità fu in media del 29,7 ^o* ^^ quelli del 25 ^/q. 

A nessuno può passare inosservata la grandissima impor- 
tanza che hanno questi risultati, dai quali viene dimostrato 
nel modo più luminoso che, i colombi ai quali viene levato 
un emisfero cerebrale soccombono al carbonchio^ non perchè 
i tessuti vengano sottratti ad un centro trofico^ qualunque 
esso sia, ma bensì perchè gli animali privi di questa parte 
del loro sistema nervoso centrale^ vengono messi in con' 
dizione tale da non poter più riparare le perdite che ath 
vengono nel loro organismo. 

Per queste ragioni i colombi ben presto presentano i sintomi 
di una profonda denutrizione che, come dimostrarono Ganalis 
e Morpurgo (1), predispone i colombi airinfezione carbon- 
chiosa. 

Esperienze fatte su colombi 
a cai vennero esportati ambedue gli emisferi. 

A completare questo nostro studio ci restava di praticare 
alcuni esperimenti anche sopra colombi completamente soere- 
brati. Come abbiamo già accennato in principio, London 



(1) Ganalis e Morpurgo. Loc. eit. 
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avrebbe visto che i colombi privati dei due emisferi cerebrali, 
benché imbeccati artificialmente, perdono del tutto la loro 
naturale immunità al carbonchio. 

Dobbiamo noi accettare completamente questa affermazione? 

I risultati ottenuti da noi coi colombi emiscerebrati ci in- 
ducevano a sospettare che le cose passassero diversamente da 
quello che riteneva il London: le nostre esperienze ci di- 
mostrarono come fosse giusto questo nostro dubbio. Sulla 
tecnica operatoria segruita per scervellare i colombi, nulla ab- 
biamo da agg'iungere a quello che già dissero gli altri autori 
che si occuparono dì questo argomento, diremo solo che in 
causa della maggiore gravità del traumatismo risentono molti 
e più gravi danni i colombi scerebrati che gli emiscerebrati, 
tanto che di quelli un certo numero al 2* e 3* giorno dall'o- 
perazione muore, nonostante tutte le cure a loro praticate. 
Quello però che ci preme di far notare maggiormente si è 
che, i colombi scerebrati subito dopo Tatto operativo perdono 
per non più riacquistare la capacità di nutrirsi da soli, e che 
in loro, più che negli emiscerebrati, è più spiccato e più grave 
rindebolimento delle funzioni del tubo gastro-enterico, per 
cui un'alimentazione artificiale fatta col solito nutrimento 
non ottiene alcun effetto buono. Si aggiunga infine a queste 
cause già notevoli di denutrizione, anche un aumento neire> 
liminazione dell'azoto, e noi comprenderemo facilmente come 
gli animali ben presto cadano in uno stato di profonda denu- 
trizione, e quindi debbano con tutta facilità soccombere all'in- 
fezione carbonchiosa. 

Succede lo stesso quando questi colombi vengano nutriti in 
modo razionale colla nostra miscela alimentare? 

No, ciò non succede. Nei colombi scerebrati e nutriti in 
modo che essi non diminuiscano di peso, la media della mor- 
talità per carbonchio si abbassa, per avvicinarsi a quella che 
si riscontra nei colombi normali. 

In un caso in cui i colombi vennero inoculati di carbonchio 
subito dopo la scerebrazione completa si ebbe una mortalità 
del 42 7o- ^° ^° ^^^^^ ^^^ ^^ c^^ firli animali vennero infet- 
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tati a distanze Tariabili da 12 a 144 ore dalla lesione nervcea 
la mortalità fu del 28,5: in media quindi una mortalità del 
35,5 7o « niedia questa che è poco diversa da quella che si et* 
tiene eoi colombi normali^ ed enormemente inferiore a quella 
che si ha coi colombi soerebrati ed alimentati col metodo se- 
guito dagli altri osservatori in cui si ebbe il 100 ®/o di morti. 
Da queste nostre esperienze non ottenemmo risaltati così 
belli come quelli ottenuti con colombi emjsoerebrati, che colla 
nostra speciale alimentazione riuscimmo a ridonare alle loro 
condizioni normali. In questi colombi scerebrati la mortalità 
fu di un po' superiore alla normale, ma ciò si spiega facil- 
mente colle condizioni peggiori in cui si trovano questi ani- 
mali di fronte a quelli semplicemente emiscerebrati. Resta 
sempre però il fatto importantissimo che una nutrizione ap^ 
propriata può far diminuire notevolmente la mortalità per 
carbonchio nei colombi scerebrati. 



CONCLUSIONI. 

Ed ora ricapitoliamo per maggiore comodità del lettore. 

Da questo studio noi possiamo trarre le seguenti deduzioni: 

L II taglio di un nervo misto, e nel nostro caso il taglio 

dello sciatico e del crurale, è capace di modificare il decorso 

locale deirinfezione carbonchiosa* in modo diverso a seconda 

che la paralisi è recente od antica. 

Nel 1* caso si vede che in seguito alla paralisi vaso-motoria 
il processo infettivo infiammatorio decorre con sintomi più 
accentuati, perchè più esagerata la reazione da parte dei tes- 
suti meglio nutriti. Nel caso invece in cui il taglio dei nervi 
data da un certo tempo, per cui è già in corso l'atrofia dei 
tessuti, questi trovandosi male nutriti, rispondono in modo 
assai debole allo stimolo e per ciò le note infiammatorie 
reattive sono assai meno spiccate. 

IL Coiresportazione di uno o di ambedue gli emisferi ce- 
rebrali i risultati che si ottengono sono completamente diversi 



19 OOMS DEBBA IRTmpRBTARBI L'iBPL. DBL 8I8T. NERVOSO, BGO. 31 1 

a seoonda de) modo oon coi vengono ulteriormente trattati 
gli animali. 

Ck)9ì mentre i colombi emlsoerebrati o scerebrati abbando- 
nati a loro stessi, od imbeccati con grano, sono facilmente 
preda deirinfezione carbonchiosa (più i colombi scerebrati che 
gli emiscerebrati), e nella stessa proporzione tanto qnando la 
lesione nervosa è recentissima, come quando tra la lesione e 
rinfezione è passato un certo periodo di tempo ; i colombi in- 
vece che dopo la lesione nervosa vengono con un' appropriata 
alimentazione mantenuti nel loro peso primitivo, resìstono 
assai bene a questa infezione (i colombi emiscerebrati si com- 
portano identicamente ai normali). 

Come risulta da tutto il lavoro, e questa è una circostanza 
che il lettore non deve dimenticare, la natura dell'alimenta- 
zione ha una importanza capitale e da essa dipende Tavere 
un risultato piuttosto che un altro. 

Nei colombi che hanno subito una mutilazione del loro 
sistema nervoso centrale, la denutrizione che ben presto si 
appalesa, non dipende solo dalla incapacità momentanea o 
permanente di assumere il cibo, ma più che tutto da un'atonia 
nelle funzioni dell'apparato digerente, di modo che questi 
animali non sono più capaci di digerire nelle solite propor- 
zioni il cibo comune che loro si somministra ad arte; è ne- 
cessario invece, onde mantenere regolare il ricambio materiale,' 
introdurre sostanze che possano tali e quali venire assorbite, 
senza aver bisogno, o solo in piccola parte, delle azioni mec- 
caniche e chimiche del tubo gastro-enterico. 

Da tutto quanto abbiamo esposto risulta che anche in questo 
caso non possiamo parlare di un vero influsso trofico nervoso 
esercitato direttamente dagli emisferi cerebrali, né possiamo 
ritenere che la loro soppressione nei colombi possa far dimi- 
nuire in loro il grado di immunità per il carbonchio. 

Il sistema nervoso centrale regolando le funzioni di tutti 
gli organi, regola anche la nutrizione dei tessuti, ma in via 
indiretta, sia eccitando gli organi a movimenti, sia aumen- 
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tando la quantità di sangue che a loro a£9ui8ce, e quindi si 
capisce come, cessata questa azione, debbano sentirne i tessuti 
detrimento nel loro ricambio materiale, detrimento che noi 
possiamo evitare quasi completamente somministrando agli 
animali un' abbondante ed «adeguata alimentazione. Se fosse 
vero invece che il sistema nervoso regola direttamente la nu- 
trizione dei tessuti, sarebbe inutile ad evitare l'atrofia conse- 
cutiva alla soppressione dei centri trofici introdurre neiror- 
ganismo materiali assimilabili, giacché questi non potrebbero 
più venir assunti dai tessuti e trasformati nel loro seno. Per 
conseguenza dovrebbe uno speciale metodo di nutrizione pra- 
ticato su colombi privati di uno o di ambedue gli emisferi 
cerebrali completamente mancare allo scopo, e gli animali 
dovrebbero egualmente morire di infezione carbonchiosa. 

11 fatto però che questi animali possono, per mezzo di un 
conveniente trattamento, esser tenuti in vita, dimostra che 
non è la lesione nervosa ed il cessare di un qualche iuflusso 
trofico esercitato dagli emisferi cerebrali, la causa che h 
diminuire nei colombi la immunità verso Tinfezione carbon- 
chiosa, ma bensì il grado più o meno avanzato di inanizione 
in cui cadono questi animali subito dopo Tasportazione di uno 
o di ambedue gli emisferi cerebrali. 
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Dott. Olaaeppe Felloo OARDENOHI 

AtaiiUau. 

Le rioerche di Bscherioh, Schlichter, Popow, Schild^ 
Nuttal e Thierfelder, Binda» Bordano hanno dimo- 
strato Jn modo positivo nell'uomo e negli animali che il tubo 
digerente al momento della nascita non contiene germi, e che 
questi soltanto compaiono dopo alcune ore. Si è tentato di 
precisare il tempo durante il quale il tubo digerente si man- 
tiene sterile ma, come si poteva prevedere, si ebbero risultati 
discordi. Tuttavia emerge da essi una legge, che soffre ben 
poche eccezioni, ed è questa che la comparsa dei microrga- 
nismi tiene dietro ai primi tentativi di alimentazione. 

È utile, a questo proposito, fare una distinzione. Tutte le 
volte che si parla del contenuto batterico di un determinato 
ambiente occorre considerare separatamente la flora stabile 
deirambiente medesimo, dairinsieme di quei microrganismi, 
che possono accidentalmente pervenirvi, ma non ne sono ospiti 
abituali, né costanti e meno ancora necessari. Ciò deve appli- 
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carsi naturalmente anche alle vie digerenti (Fermi) e, per 
quanto riguarda il poppante, la proprietà di abitarne stabil- 
mente rintestino è, come già le prime ricerche di Bscherich 
hanno dimostrato, limitata al bacterium coli commune e al 
hacterium lactis aèrogenes. É appunto la loro comparsa che 
si palesa più specialmente legata, in ordine di tempo, alla 
prima introduzione di alimenti. 

Invece un'altra serie di germi, portata da varie accidenta- 
lità, entra in scena senza regola fissa, senza alcun rapporto 
colla alimentazione e talora precedendola, ma finisce poi, dopo 
una persistenza più o meno lunga a seconda dei casi, col- 
Testinguersi o col venir eliminata senza attecchire durevol- 
mente. A questo groppo di microrganismi appartengono, per 
non ricordare se non le forme ben definite, sarcine^ strepto- 
cocchi^ il badilo del fieno (Escherich), il bacillus butyriciis, 
il mesentericus vulgatus^ lo stafilococco aureo (Van Pu- 
teren), il bianco e il cereo (SzegO), il bacillus fluorescens 
liquefaciens e il non liquefaciens (Schild). 

Trascorso il periodo dell'allattamento una parte dei ricor- 
dati microrganismi, insieme a qualche altro, cessa di presen- 
tarsi neirintestino saltuariamente e come a caso, e si fa più 
costante. Allora la flora stabile delle vie digerenti, costituita 
prima dal bacterium coli commune e dal bacterium lactis 
aèrogeneSy cambia un poco, per così dire, fisonomia. E questa 
ò una prova ulteriore che fra alimentazione e microrganismi 
del tubo intestinale intercede un rapporto abbastanza stretto. 
Non è quindi ingiustificata Tidea di ricercare se il latte della 
nutrice contenga quei germi che poche ore dopo la nascita 
vengono a stabilirsi neirintestino del poppante. 

A ciò aveva certamente pensato Escherich, tna le inda- 
gini sue lo portarono alla conclusione che il latte di donna 
sana è assolutamente sterile, cioè privo di germi capaci di 
sviluppo. Egli propendeva quindi ad attribuire la comparsa 
dei microrganismi nell'intestino ai liquidi della filiera geni- 
tale della madre nell'atto del parto, all'aria esterna, alle be- 
vande (acqua zuccherata e simili), che spesso si danno ai 
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neonati. Fu sueoessivameote incolpata ancbe Tacqua del primo 
bagno e Sohild in modo speciale si dimostrò favorevole a 
queste ipotesi; ma le ricerche minute di Bordano portano 
alla conclusione che Tacqua del bagno non ha che una impor* 
tanza relativa e, comunque, trascurabile sulla comparsa dei 
batteri e, in particolare, del bacterio del colon. 

Ma, frattanto, le ricerche sul latte di donna in condieioni 
normali erano state, sotto il punto di vista batteriologico, 
proseguite con miglior fortuna. Oià nel 18M B.umm contrad- 
diceva alle afférmazioni di Bscherich mostrando ohe, non 
soltanto il latte di mammelle malate, ma anche quello che 
proviene da ghiandole afihtto sane, contiene quasi costan- 
temente cocchi piogeni insieme ad altri microrganismi non 
patogeni. Ma poi è necessario venire fino al 1891 per trovare 
una conferma dei reperti di Bumm. Oohn e Neumann stu* 
diando 44 prove di latte appartenenti a donne in condizioni 
perfette di salute e specialmente con integriti assoluta delle 
mammelle, riscontrarono quasi sempre presenza di batteri. 
Alcune volte tratta vaaì di specie saprofitiche non determinate; 
altre volte ad esse si univano gli stafilococchi piogeni con 
prevalenza della varietà bianca sulle altre. In 11 casi il latte 
conteneva esclusivamente stafilococchi. Il numero dei germi 
era maggiore nelle prime vie galattofore e allorché la secre- 
zione lattea si era compiuta da qualche tempo, cioè quando 
tra Tultima secrezione del poppante e la presa del latte da 
esaminare si lasciava trascorrere un intervallo piuttosto lungo. 
Successivamente Palleske sperimentando col latte ottenuto 
con ogni cura da 22 puerpere sane coltivò in 10 casi i cocchi 
della suppurazione e, a preferenza, lo stafilococco bianco ; 12 
volte il terreno di coltura rimase perfettamente sterile. Rin- 
goi in 12 casi trovò assenti i comuni piogeni tre volte sole. 

Honigmann istituì ricerche su più vasta scala e sotto- 
pose airindagine batteriologica il latte di 64 donne sane. In 
tutti i casi, meno che in quattro, potè dimostrare l'esistenza 
di microrganismi, il numero dei quali era assai vario, oscil- 
lando tra 1 e 9216 per e. e, con una media di circa 600. Lo 
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stafilococco bianco fu trovato 44 volte, meno frequentemente 
Taureo; in alcuni casi vennero iaolatì una sarcina e un ba- 
cillo indeterminato. Honigmann non potè confermare quanto 
Cobn e Neumann avevano affermato circa TiuAuenza delle 
stasi del latte nelle g^hiandole mammarie sul numero dei 
germi. 

Knocbenstierna studiò il latte di 8 donne sane, di 7 
puerpere e di una scìmmia cbe aveva partorito da poche set- 
timane; costantemente trovò microrganismi di varie specie. 
Anche qui lo stafilococco bianco predominava, benché sprov- 
visto di proprietà patogene, eiò che era stato rilevato già da 
^ quasi tutti i precedenti ricercatori. Szegd, come appendice 
ai suoi studi sul contenuto batterico delle vie digerenti del 
neonato, esaminò 46 campioni di latte ottenuto da 28 donne 
e trovò 27 volte dei germi. Il più spesso trattavasi dello sta- 
filococco cereo albo, più raramente del flavo, del citreo o del- 
l'albo, tutti avirulenti. Anche Charrin conferma la presenza 
dello stafilococco bianco in più della metà dei casi. Assai più 
di rado lo trovò Johannensen (10 7o)> iii^ntre Boeper lo 
potè coltivare (talora insieme all'aureo) 23 volte in 28 esami 
di latte tolto da 12 donne. Durante isolò quasi costantemente 
gli stafilococchi, alcuni cocchi banali, Voidium laciis e un 
bacillo corto non determinato, ohe dava piccole colonie per* 
late, e ne attribuì la presenza alla impossibilità di raggiun- 
gere una perfetta sterilizzazione degli orifici dei dotti galat- 
tofori. Pressoché analoghe sono le conclusioni delle accurate 
ricerche di Trinci, che trovò anche streptococchi. Più recen- 
temente ancora Kos ti in riscontrò dei microrganismi nel 
91 Vo di 1^ puerpere da lui esaminate. 

Risulta adunque da questi rapidi cenni^he il latte di donna 
sana, benché prelevato e studiato con tutte le cautele neces- 
sarie, non è, il più delle volte, amicrobico; i germi che più 
frequentemente lo inquinano sono i comuni piogeni. Il bacie' 
rium coli commune e il bacterium laciis aerogenes non ven- 
nero, per contro, mai isolati o, almeno, determinati da alcuno 
dei numerosi osservatori, che si occuparono deirargomento. 
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Naturalmente, a proposito di ì)acterium colij si deve tener 
presente il concetto che, sotto questo nome, si comprende non 
un solo microrganismo, ma per certo un intero gruppo di 
specie o dì varietà. Ciò era già nella mente di Escberich, 
ma poi fu dimenticato e si costituì e si ammise una specie 
unica stranamente multiforme, alla quale neppure un carat- 
tere poteva attribuirsi che fosse costante. Una più esatta ana- 
lisi dei fatti va ora mettendo nella sua vera luce la natura 
di questo nuovo bacterium termo, come fu giustamente chia- 
mato. Gli studi recenti hanno però dimostrato, d'altra parte, 
una serie di affinità prima non sospettate. E così, insieme 
con molti altri, anche il bacterium lactis aerogenes rientra 
oggi, a buon diritto, nella grande famiglia dei colUbaciUi dei 
quali rappresenta una delle forme immobili, e Per noi, scri- 
vono infatti Lehmann e Neumann, bacterium lactis ae- 
rogenes non è che un nome da applicarsi alle forme prive 
di flagelli del bacterium coli tipico peritrico e, rispettiva- 
mente del bacterium acidi lactici non colorabile col metodo 
di Gram; e tra le une e le altre forme ne esistono di inter- 
medie I . 

Ciò premesso, il compito che mi sono prefìsso può dirsi 
questo: studiare se e quali germi coli-simili esistano nel latte 
di donne sane. Nel procedere a questa ricerca ho preferito at- 
tenermi ad un metodo specialmente destinato alla ricerca dei 
colibacilli senza curarmi che in via accessoria della eventuale 
presenza di altri microrganismi. Ho per questo abbandonati i 
procedimenti seguiti fin qui, i quali si riportano tutti alle 
classiche placche Isolanti con modificazioni di poco conto e 
non danno risultati sicuri pel bacterium coliy se non quando 
esso sia relativamente abbondante. Mi sono valso di un me- 
todo che in questi ultimi anni ha permesso di riconoscere la 
estrema diffusione del bacillo di Escberich neirambiente e 
in ispecial modo nelle acque. Alludo alle colture in brodo lat- 
tosato alcalino con aggiunta di una sostanza indicatrice come 
la fenolftaleina e al successivo isolamento in placche di agar 
(A.bba). 

Archivio per U ScUnse Mediche, XXUI SS 
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Ho scelto donne in perfetta salute con mammelle assoluta- 
mente immuni da escoriazioni, da ragadi , da arrossamenti, 
accertandomi che il puerperio decorresse o fosse decorso in 
modo affatto normale e che il poppante non presentasse affe- 
zioni del viso o della bocca. Avrei voluto altresì studiare su 
vasta scala il colostro di puerpere completamente apiretiche 
che non avessero ancora allattato, per evitare il dubbio di 
una eventuale infezione dei dotti galattofori per opera del 
poppante, essendo noto che nella bocca il bacterium coli è 
sempre presente. Ma non mi è riuscito che due sole volte di 
ottenere, in simili condizioni, quantità sufficienti di liquido. 
Anche l'impiego, per quanto ripetuto, di tiralatte e di altri 
artifici atti a conformare il capezzolo allo scopo non mi ha 
corrisposto come speravo. Ricordo tuttavia che, relativamente 
ai piogeni, è stata dimostrata da vari autori la loro preeei- 
sistenza airallattamento, ciò che io ho potuto confermare. 

La disinfezione del capezzolo, che, come dissi, da molti si 
ritiene non completamente raggiungibile, io la praticavo nel 
modo il più accurato che mi fosse possibile mediante una la- 
vatura con alcool se^^uita da una con soluzione di sublimato 
corrosivo al 1 ^/q^ e poscia con acqua sterilizzata. Il latte si 
otteneva mediante la espressione manuale alla periferia delle 
ghiandole; il primo getto non era raccolto; dei successivi si 
raccoglievano separatamente quelli che venivano immediata- 
mente dopo e gli ultimi, in guisa da aversi due prove di latte 
per ciascuna mammella. Il latte passava in modo diretto dai 
dotti galattofori neirinterno di boccette di Erlenmeyer ste- 
rilizzate col calore. Si cercava di ottenere in ogni recipiente 
circa 10 e. e. di latte e sì aggiungevano 80 e. e. di acqua di- 
stillata, sterilizzata e di recente deareata e 10 e. e. di brodo 
lattosato. Alla miscela si addizionavano ancora una o due 
gocce di soluzione alcoolica di fenolftaleina e tante di solu- 
zione acquosa satura di carbonato sodico quante bastavano 
per ottenere una bella colorazione rosea persistente. Ponevo 
i recipienti nel termostato a 37"* e seguivo il successivo com- 
portarsi del liquido. 
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Ciò che ai osservava non era costante: in alcuni casi il li« 
quido restava immutato per molti giorni e finiva poi per de- 
colorarsi lentamente nello stesso modo obe avviane nelle prove 
di paragone con latte sterilixzato e come avviene spontanefr- 
mente (speciakaente per opera deiraddo carbonico atmosfe- 
rico) in tutte le deboli soloaiooi alcaline di fenolftaleina lasciata 
a sé per lungo tempo» tanto più se in recipienti con semplice 
tappo di cotone» In altri casi il liquido, dopo una permaaenxa 
di circa 24 ore nel terBK>3tatOt cambia d'aspetto; da unifor- 
meoMnte ofuoo si trasforma come in una finissima sospensione, 
più densa negli strati inferiori, ove si ha quasi una lieve se- 
dimentazione. Talora )a massa accenna a decolorarei. Ma il 
più delle volte le modificaBìoni non si arrestano a questo punto 
e, a un dato momento, fra le 36 e le 48 ore, il decoloramento 
si completa, il liquido giallastro si rischiara superiormente, 
mentre si £a notevole il sedimento e compaiono, se già dò 
non era avvenuto prima, numerose bollicine di gas, talora 
una vera schiuma. Il deccioramento, come dissi, si inizia piut- 
tosto tardi e progredisce assai lento, ma poi, a un certo punto 
si accelera e si fa rapidamente totale; è chiaro che questa 
fase ultima avviene allora soltanto che gli acidi sviluppatisi 
per la scomposizione del lattosio hanno raggiunto la quantità 
sufficiente a scacciare la fenolftaleina, che ha funzione dì 
acido, dal sale di sodio. 

Abbiamo quindi tre possibilità, tra le quali naturalmente 
intercorrono gradi successivi di passaggio, e a ciascuna di 
esse corrisponde uno speciale reperto batteriologico. 

Quando il brodo conserva per lungo tempo il colorito roseo 
le colture isolanti praticate sopra placche di agar restano ste- 
rili danno luogo a scarso sviluppo di colonie che, quasi 
senza eccezione, appartengono allo stafilococco albo e all'aureo. 
Quando invece nel brodo v'è un accenno a lente modificazioni 
nel colorito e nelle altre proprietà, allora le colture isolanti 
danno sempre risultati positivi e rivelano la presenza, oltre 
che degli stafilococchi, di sarcine variamente cromogene, per 
lo più assai lentamente fondenti, e capaci di produrre deboli 
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quantità di acido lattico nei meszi zuccherati. La terza ed 
ultima possibilità è il decoloramento rapido e completo del 
brodo entro 48 ore con sedimento abbondante e sviluppo di 
gas. In tal oaso, specialmente quando Tisolamento si fa su- 
bito, si ha un reperto pressoché costante: lungo la linea di 
strisciamento suiragar crescono piccole colonie bianche, rile- 
vate, circolari con riflessi madreperlacei. In grazia di questo 
aspetto e per analogia con quanto si verifica applicando lo 
stesso metodo airesame delle acque era da ritenersi che si 
trattasse di microrganismi del gruppo del coli, ciò che le ri- 
cerche successive, istituite allo scopo di stabilirne Tidentità 
e la biologia hanno, come vedremo tra breve, pienamente con- 
fermato. Per quanto concerne la frequenza del reperto, essa 
risulta dalla seguente tabella. Le donne sottoposte alle ricerche 
delle quali riassumo i risultati, furono dieci e, per la maggior 
parte di esse, devo l'opportunità dello studio alla cortesia del 
Direttore e del personale deiristituto Ostetrico Oinecologico 
di questa Università ; sento il dovere di esprimer loro la mia 
gratitudine. 
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Concludendo in base airesame di 40 prove, ho trovato ohe 
il latte tolto da 10 donne afiSeitto sane era completamente 
sterile in 2, conteneva soltanto i cocchi comuni (stafilococchi 
e sarcine) io altre 2, conteneva gli atessi cocchi e un mi- 
crorganismo del gruppo del coli in 5, e in un caso questo 
solo microrganismo, il quale era adunque presente nel 60 7« 
delle donne studiate. Esso, come risulta dalla tabdla che 
precede, può trovarsi nel latte segregato dalle due mam- 
melle o da una sola; può trovarsi nei primi getti di latte e 
non nei successivi, ma è possibile anche il caso inverso. Questi 
fatti non sono privi dMmportanza, come vedremo dopo aver 
esaminato le proprietà biologiche del microrganismo isolato 
nei vari casi. Da tale studio risulterà da un lato la giustifi- 
cazione della diagnosi fatta di colibacillo o consimile (sempre, 
s'intende, in armonia con quanto si disse in precedenza circa 
il significato di queste denominazioni come unità batteriolo- 
giche) e dairaltro resistenza di talune peculiarità legate pro- 
babilmente alla nuova dimora in cui quel germe è stato rin- 
venuto. 

Non darò la descrizione minuta di tutte le quindici forme 
isolate poiché, come si vedrà, eran dotate di caratteri comuni, 
salvo poche eccezioni, che accennerò. 

1. Forma^ dimensioni, coloraMlità^ ecc. — Bacilli, corti, 
tozzi, isolati riuniti a coppie ; lunghezza varia da 1,5 a 2,4 \i^ 
larghezza circa 0,5. Estremità arrotondate. La ricerca di spore 
è negativa. Nessuno resiste alla decolorazione, anohe rapida, 
col metodo di Gram. 

2. Mobilità. ^- Il più delle volte, benché non si abbia mai 
un vero movimento vivace, come, p. es«, si vede pel bacillo 
del tifo, pure un movimento esiste sia sotto forma di oscilla- 
zione, sia di vera traslazione. In quattro casi (4, 7, 8, II) non 
si ha alcun movimento e l'esame col metodo di Nicolle e 
Morax non mette in luce l'esistenza di ciglia. 

3. Sviluppo in brodo. — Nel brodo comune si ha rapido 
intorbidamento e sedimento biancastro. Aggiungendo il 5 */• 
di glucosio o lattosio si ha sviluppo di gas. 
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4. Striluppo in gelatina, — Nelle plaoche le colonie si 
mostrano ad ocohio nudo piooole, rotondef gianti, a margine 
sinuoso, con iridesoense bluastre; a 60 diametri appaiono 
bianoogrigiastre, trantlueide, finamente granulose » a super- 
ficie irregolare, sollevate nel centro. Nei tubi racoreeeimento 
è scarso alla superficie; lungo il canale d'infisaione si ha 
come una serie di granuli biancastri; frequentemente si for- 
mano screpolature o bollicine. 

5. Svilìippo in agar e in siero. — Non offre nulla di in* 
teressante ; in generale ò assai scarso, se si confronta col 
rigoglio delle colture di ooli-bacillo isolate dall'acqua e in 
breve ricoprenti tutta la superficie del becco di flauto. 

6. Sviluppo nel latte. — In tutti i casi, meno uno (15), 
ho osservato la coagulazione del latte in un tempo variabile 
da due a sette giorni, con separazione di siero limpido. 

7. Sviluppo su patata. — $ ha una patina biancastra 
appariscente, che dopo una o due settimane si fa bruna; spesso 
le parti circostanti del substrato offrono simile modificazione. 
In tre casi (4, 7, 8) verso la fine della seconda settimana la 
coltura presentò numerose bollicine di gas, come imprigio- 
nate nella patina, del volume di una capocchia di spillo e 
anche maggiori. 

8. Reazione delVindolo. — Fu positiva sempre» salvo in 
quattro casi (4, 6, 7, 8); si manifestava però piuttosto lenta- 
mente sia eoi metodo di Eitasato, aia con quello di Orisafùlli. 
In alcuni casi in cui sembrava mancare, si potè ottenere 
osando, invece del brodo comune, colture in acqua lattosata 
e peptoniazata, che si prestano mirabilmente a questo scopo. 

9. Produzione di acido lattico. — Per la ricerca delFacido 
lattico ho usato colture di almeno quarantotto ore in 500 omo. 
di brodo neutro contenente il 5 */o ^^ glucosio. Sottoponevo 
il brodo alla distillazione e sbattevo il residuo giallastro con 
etere ripetutamente, finohè, lasciando a se stessa la miscela, 
lo strato dì etere che si formava superiormente fosse comple- 
tamente incoloro. Bliminato Tetere per mezzo di una ulteriore 
distillazione, si aveva un residuo di pochi centimetri cubici» 
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denso, brunastro, fortemente acido, che saturavo con carbo- 
nato di zinco e scaldavo, ciò che dava origline a una notevole 
produzione di gas acido carbonico, e poscia filtravo. Il filtrato 
abbandonato in un cristallizatore lasciava depositare cristalli 
di lattato di zinco. 

Una soluzione di questi cristalli portata nel tubo del pola- 
rimetro di Laurent intercettava 1 raggi monocromatici del 
sodio ; per ottenere il completo passaggio della luce si doveva 
girare a sinistra il nicol analizzatore. Questi risultati furono 
costanti nei tre casi in cui si praticò la ricerca. 

10. Virulenza. — Iniettando nel peritoneo di una cavia 
di medie proporzioni 1 e. e. di coltura in brodo di 24 ore non 
ho mai constatato effetti . morbosi. In un caso (3) con dose 
quintupla ebbi la morte di una cavia in dieci giorni con segni 
di peritonite, però il microrganismo isolato pochi minuti dopo 
la morte dal sangue e dall'essudato peritoneale non si di- 
mostrò fornito di maggior potere patogeno. 

Risulta dai dati esposti che indubbiamente nella maggior 
parte dei casi trattavasi di un microrganismo che aveva tutti 
i caratteri del classico bacillo di Escherich. In tre casi (4, 7, 
8) alcune proprietà biologiche e in ispecial modo la mancanza 
di mobilità, Tassenza di indolo, la produzione di bolle di gas 
nelle colture su patata conducono invece alla diagnosi di 
ì)acteriwn lactis aèrogenes. 

Brevi considerazioni meritano la produzione di acido lattico 
destrogiro e Tavirulenza dei germi isolati. É noto ohe la prò- 
duzione di acido lattico ha dato luogo a ricerche controverse, 
ma io ricordo soltanto che Pére riconobbe nel 1896 come 
Tacido lattico formato dal bacterium coli proveniente dairin- 
testino di adulti sia levogiro (lattato di zinco destrogiro) 
mentre quello prodotto dal bacterium coli dei poppanti devia 
il piano di polarizzazione in senso inverso. Pére si domandava 
allora, senza dare decisiva risposta, se trattavasi dello stesso 
microrganismo, capace di dar luogo, nelle varie età dell'o* 
spite, a differenti attività chimiche, o se non si avesse invece 
a fare con varietà diverse o almeno di diversa provenienza. 
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Mi sembra che rultioia possibilità sia la più probabile, ora 
ohe è dimostrato, per le ricerche surriferite, ohe il bacterium 
coli del latte delle nutrici dà acido lattico destrogiro (sale di 
zinco levogiro) al pari del hacterium coli deirin testino del 
poppante. 

Ancor più controversa è la questione della azione patogena 
del bacterium coli^ ed io non intendo dilungarmi a discutere 
gli opposti pareri. Certo è interessante mettere a riscontro 
Tavirulenza dei microrganif^mi da me isolati col fatto» ormai 
riconosciuto, che Tinnocuità rappresenta quasi Teccezione per 
le colture provenienti dairintestino e più ancora dall'acqua e 
dal latte degli animali come vien posto in commercio. 

Allo scopo di chiarire la natura di questo probabile fenomeno 
di attenuazione ho fatto delle colture in latte di donna ser- 
vendomi di un bacterium coli isolato dall'acqua e capace, 
iniettato nel peritoneo alla dose di 1 e. e, di uccidere in 48 
ore una cavia del peso di gr. 375. Il latte venne raccolto in 
un biberon sterilizzato poi sottoposto esso stesso alla steriliz- 
zazione discontinua nella stufa di Kocb per tre giorni. Il mi- 
crorganismo trapiantato successivamente più volte in tubi di 
latte si sviluppava esplicando, come era da aspettarsi» le sue 
proprietà fermentative colla coagulazione del substrato. Ho 
eseguito tre passaggi e il microrganismo ha così vissuto per 
12 giorni nel latte, dopo dei quali Tho riportato nel brodo allo 
scopo di studiarne la virulenza. Ho iniettato nel peritoneo di 
una cavia di peso pressoché uguale alla precedente 1 e. e. 
della coltura vecchia di 24 ore: Tiniezione fu praticata alle 8 
del giorno 4 maggio 1899; alle 10 del successivo giorno 6 la 
cavia cessava di vivere coi caratteristici fenomeni. 

Come si vede non può parlarsi di diminuzione di virulenza 
per opera del latte. Certo sarebbero necessarie più complete 
ricerche delle quali non ebbi l'opportunità; tuttavia mi pare 
risulti che, se nel nostro caso si tratta del comune bacterium 
coli attenuato nelle mammelle, l'attenuazione deve probabil- 
mente attribuirsi non al latte, ma airazione dell'epitelio mam- 
mario. D'altra parte ciò è in perfetto accordo coi più recenti 
studi sul potere attenuante delle mucose (Malato). 
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A questo punto conviene ricercare come mai i microrgn- 
oismi descritti si trovino nel latte di donna sana. Evidente- 
mente le vie da prendersi in considerazione non possono essere 
che due: o essi penetrano nei condotti galattofori dairesterno, 
o sono per contro portati dal sangue. 

Per i piogeni e gli altri microrganismi abitualmente esi- 
stenti nel latte è quasi unanime raccordo degli autori nel- 
Tammettere la prima delle ipotesi. Sono cosi facili soluzioni 
di continuo neirepidermide del capezzolo tali da sfaggrire 
air occhio e da costituire nondimeno una porta d'incesso pei 
germi; e, anche a prescindere da questi microtraumi, gli 
stessi orifizi dei dotti galattofori si prestano mirabilmente a 
simile ufSzio. V'è anzi taluno (Trinci) che ritiene non si 
debba neppure parlare di microrganismi del latte, ma che sì 
tratti di epifiti comuni situati appunto allo sbocco dei dotti, 
rispettati dalla insufficiente disinfezione e perciò trascinati col 
latte che si sottopone all'esame. 

Per sostenere la provenienza dell'interno deirorganismo sa- 
rebbe necessario riportarsi a quanto avviene in condizioni pa- 
tologiche ; in quei casi cioè in cui i germi del sangue ovvero 
di un qualunque focolaio morboso che non abbia sede nella 
mammella, vengono tuttavia eliminati attraverso Tepitelio 
mammario integro. Su tale argomento, non si è, a dir vero, 
d'accordo. Da un lato Basch e Weleminsky ammettono 
il passaggio nel latte per la via del sangue soltanto di quei 
batteri che inducono nella mammella emorragie o altri fatti 
locali valevoli a perturbare lo stato normale deirorgano, 
mentre, senza queste condizioni, il latte può mantenersi ste- 
rile durante processi settici generali gravissimi. Anche Ca- 
landra viene a conclusioni simili, benché, per affermazione 
dello stesso autore, non definitive. D'altra parte v'è tutta una 
serie di &tti clinici o sperimentali, pei quali può dirsi dimo- 
strato il passaggio del pneumococco di Fraenhel (Bozzolo, 
Aymard, ecc.), dello streptococco piogene (Karlinski), del 
bacillo del carbonchio (Ohambrelent e Moussu) e di molti 
altri germi (Pernice e Scagliosi, Gaulard, ecc.). Ha è 
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eTidente, ammesso pure ohe in tali oasi la mammella fosse 
sempre intesrra, che non si può stabilire parallelo di sorta tra 
ooDdizioni patologiche e normali. Beiate io realtà normalmente 
un cumulo enorme di ooli-bacilli oeirintestino umano, ma le 
ricerche recenti sulla penetrazione dei niierorganismi attra- 
verso la mucosa intestinale dimostrano ohe questa muoosa è 
una barriera insormontabile pei germi se non costantemente, 
come voleva Neisser, almeno in condizioni normali per 
quanto si riferisce sia a fatti locali (Birch-Hirschfeld), sia 
allo stato generale dell^organismo (Simoncini). 

É ben vero che oggi (senza ammettere le mlcrobiemie flsio» 
logiche dei francesi), si hanno idee molto diverse dalle antiche 
sulla sterilità dei tessuti normali: basti accennare ai bei la* 
veri di Perez e di altri della scuola di Palermo sul parassi- 
tismo latente in organi sani. Ciononostante non si può evi* 
dentemente ammettere sui microrganismi coli*simili del latte 
altra provenienza se non dairesterno. Oosl si spiega la loro 
prevalente presenza nelle prime vie galattofore, e la eventuale 
assenza nel latte del Pana e non dell'altra mammella. I con- 
tatti inquinanti sono inoltre facilissimi e frequenti; la mano 
stessa della donna vale a stabilirli ed è probabile che anche 
negli indumenti che stanno direttamente sul seno si trovino 
abbondanti dei germi cosi diflPnsi. 

Resta adunque la presenza di questi germi nel latte e la 
loro conseguente comparsa neirintestino ridotta a un fstto 
puramente accidentale e senza valore? A dir vero non può 
essere affatto privo di valore un qualunque reperto, che con* 
cerna, tra gli altri, un microrganismo, ohe, come il bacillo 
di Bscherich, per la variabilità della sua virulenza à in gè*- 
nerale tanto temuto nei bambini, benché taluno, anche re- 
centissimamente, sostenga ohe non è altrettanto temibile (De 
Bonis). Non voglio addentrarmi nella questione se il boote* 
rium coli sia veramente la causa di tutta una serie di affa*- 
zioni del bambino o se invece la sua trasformazione da innocuo 
in virulento non sia che una conseguenza della precedente 
trasformazione deirambiente intestinale da normale in amms^ 
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lato; non mancano però argomenti anche in favore deirultima 
opinione. E, tra le varie ipotesi , non è aflbtto inverosimile 
questa che i microrganismi consimili, ospiti abitaali del latte 
della nutrice e quindi delle vie gastroenteriche del poppante 
fin dall'inizio dei fenomeni digestivi, non patogeni ma capaci 
di potenti azioni chimiche, possano ascriversi a quella cate- 
goria di germi che molti considerano ormai come efficaci coo- 
peratori del processo di nutrizione degli organismi più elevati 
e deiruomo. Nuttal e Thierfelder hanno bensì dimostrato 
che è possibile la digestione senza microrganismi, ma anche 
pochi mesi fa, Schottelius, sperimentando con infinite pre- 
cauzioni sui pulcini, vide che quelli allevati in condizioni di 
perfetta sterilità dopo un leggero aumento di peso nei primi 
giorni dalla nascita, deperivano rapidamente, mentre quelli 
nutriti alle maniere ordinarie aumentavano di peso in modo 
continuo e progressivo. L^autore conclude che non ha luogo 
una nutrizione sufficiente al mantenimento della vita quando 
i batteri non prestano il loro concorso. In realtà la questione 
è ancora sub indice e potrebbe pure avvenire che questi stessi 
batter! innocui, anzi utili, sotto Tinfluenza di cause non ben 
note, si trasformassero in agenti di malattia. 

fi per ciò ohe, in relazione colle affezioni intestinali del pop- 
pante sarebbe interessante conoscere il comportarsi della viru- 
lenze di tutti i germi del latte col variare delle condizioni di 
salute della nutrice. 

Ma non è questo il solo punto ohe attende una soluzione 
da studi ulteriori : occorre anoora ricercare se il colibacillo e 
i germi affini possano in determinate circostanze riuscire di 
nocumento alla donna che li alberga nei propri dotti galat- 
tofori. L'etiologia delle mastiti (poiché, in altre parole, di essa 
si tratta) è ben lontana dalfesser chiarita completamente: si 
ritiene però dai più che, tra le cause incriminabili, siano da 
annoverarsi anche i^piogeni preesistenti nel latte. Che ai pio- 
geni si debbano con tutta probabilità aggiungere anche i coli- 
bacilli si può desumere da quanto è dimostrato negli animali; 
infatti i casi di mastite da bacterium coli sono ormai nume- 
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rosi nella vaooa e nella capra e deve ritenersi, specialmente 
dopo gli studi di lensen in Danimarca, che il bacterium 
phlegmasiae uberis di Kitt e il hadllus mastitis di Ouil- 
lebeau non siana altro ohe forme di bacterium coli. 

Comunque, è dimostrato quanto segue: 

1 . il latte di donna sana contiene nella maggioranza dei 
casi microrganismi del gruppo del coli e cioè il tacterium 
coli commune tipico e il bacterium lactis aerogenes; 

2. dal latte della nutrice può dipendere la prima ragione 
d'inquinamento del contenuto intestinale del poppante; 

3. i due batteri anzidetti provengono dairesterno; 

4. essi sono sprovvisti di potere patogeno per le cavie, la 
qual cosa non è verosimilmente dovuta a una azione atte- 
nuante del latte di donna* ma piuttosto a quella deirepitelio 
mammario ; 

5. il bacterium coli isolato dal latte ha la facoltà di pro- 
durre acido lattico destrogiro. 

Parma, 20 Giugno 1899. 
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OSSERVAZIONI AL LAVORO DEL DOTT. 6. BOMBICa : 

"" SUI CARAHERI MORFOLOGICI DELLA CELLULA NERVOSA 



DURANTE LO SVILUPPO" 



Dott. Bw MORPUROO 
Piof. di PftMosift cmmIb • Bkum. 



lì Doti. Giovaoni Bombicci ha pubblicato oeirultimo 
fascicolo oomparao di questo Archivio (v<ri. XXIII, n. 6) uno 
studio: t Sai caratteri morfologrici della oellula aervosa du- 
rante k) sviluppo • . Queste osservazioui eseflruite sul midollo 
spinale deirembrioos di pollo hanno condotto rAutore ad 
alcune oonolusioni di natura generale e fondamentale, alle 
quali io ero giunto fino dal 1897 in un lavoro « SqUo sviluppo 
dei gangli! intervertebrali del coniglio > (1), eseguito con la 
collaborazione del Dott. V. Tirelli^ allora mìo aiuto. 

II Dott. Bombicci a pag. 117 dice: t Intanto si è visto 
come: !<" le cellule ganglisri non si sviluppino tutte contem- 
poraneameete, ma come ad uno stesso stadio se ne trovino 
alcune di formazione più avanzata ed altre di formazione pU 
retrograda • . ^ 

Nel nostro lavoro, a pag. 31, io e Tirelli concludevamo: 

f lY. In embrioni giovani (di 23 mm. di lunghezza) si tro* 
vano nel ganglio intervertebrale alcuni elementi già bene 



(1) Morpurfo • Tirelli, cSoUo cvitiippo dei sasglii intafTertebrali 
del ooniglio » [Annali Freniatria e Scienze affini del R. Manicomio di 
Torino^ 1892; — in francese: Arokives ital, de Biologie^ tome XVIII, 
£Me. ni). 
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differenziati e con la maggior parte dei caratteri delle cellule 
adulte, e nel couiglio adulto e nel vecchio si trovano ancora 
degli elementi relativamente piccoli e con caratteri giovanili 
del protoplasma. Il numero di questi ultimi diminuisce col 
crescere dell'età • . 

k pag. 124 Bombi coi scrive: 

e Si potrebbe quasi asserire ohe la quantità di sostanza ner- 
vosa necessaria all'individuo pei bisogni della sua esistenza 
è, almeno per certe specie di animali, da lui posseduta fin 
dall'atto della nascita; poco di più si aggiunge in avvenire, 
e quel poco non rappresenta che una parte accessoria, una 
parte di secondaria importanza che s'interpone tra gli ele- 
menti veramente funzionanti. — Questi elementi al contrario 
non si modificano né in volume né in quantità. Non in «o- 
lume per ciò che si é già dimostrato, non in quantità dacché 
le osservazioni da me ripetutamente eseguite sopra numero- 
sissimi elementi embrionali, sopra elementi cioè più che mai 
atti alla moltiplicazione e nei quali 1 fatti di mitosi dovreb- 
bero essere comunissimi, non mi hanno mai lasciato scor- 
gere una sola cellula gangliare in cariocinesi^ ecc. • . 

Io e Ti rolli, fondandoci sull'osservazione delle figure nu- 
cleari e sulla valutazione del numero delle cellule nervose 
contenute nei gangli intervertebrali di conigli a diverse epoche 
di sviluppo* abbiamo concluso a pag. 31: 

e I. La moltiplicazione degli elementi specifici del ganglio 
intervertebrale del coniglio avviene per scissione nucleare 
indiretta di cellule germinali e di elementi fusiformi bipolari. 
Questo processo ha luogo nelle prime epoche della vita intrao- 
terina e non é sicuramente dimostrabile in feti di oltre 4 ctm. 
di lunghezza. Oli elementi interstiziali invece, scarsi da prin- 
cipio (embrione di 9 mm.), si moltiplicano per cariocinesi du* 
rante tutta la vita intrauterina e con maggiore vivacità nelle 
prime settimane dopo la nascita. 

« II. Nelle cellule gangliari bene caratterizzate non si paò 
dimostrare in nessuna epoca della vita intra ed estrauterina 
la scissione per via di cariocinesi, né quella per via diretta. 
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• III. Il numero delle oellule gangrlionari in un dato gan- 
glio intervertebrale non varia notevolmente nella seconda 
parte della vita intrauterina e durante la vita estrauterina » . 

Come si vede, le due conolusioni citate del lavoro del Bom- 
bice! confermano esplicitamente le nostre, pubblicate sette 
anni fa. 

Il Dott. Bombi e ci non ha ricordato afhtto il nostro lavoro 
che ha un' attinenza stretta col suo, ed ha ignorato i risultati 
di quelle ricerche, sulle quali precipuamente si è fondato il 
Bizzozero (1) nel caratterizzare la cellula ganglionare come 
■ elemento perenne • (2), sebbene abìHa^ a pag. i24, ricordata 
Vopinione di questo illustre biologo. 

Per queste ragioni ho creduto lecito di richiamare l'atten- 
zione degli studiosi suirommissione bibliografica del D.' Bom- 
bicci. 



(1) Biszoiero, < Aoeretoimento e rìgentraiione neU'organiamo » {Areh. 
per U ScUnst wtsd,^ voi. XVIII, d. 8, pag. 266. 

(2) Biiioiero adoperò il termine • perenne» e non t perpetuo », come 
cita il Bombieci nel eoo lavoro. 



NUOVE PUBBLICAZIONI 



A. KOlliker. — Handbuch der Qetoebelekre des Mensehen, — 6* umgear- 
beitele Auflage. — Drìtter Band yon Victor v. Ebnbr. — Brste HdlfU, 
Leipzig, Wilhelm Engelmann, 1890. 

KOUiker ha affidato al Prof. Bbner di Vienna la redazione del 3^ to- 
lauie della nuova edizione del suo, oramai clateico, < trattato di Istologia 
dell'uomo ». Di questo ora ti è pubblicata la prima parte che comprende: 
Tapparato digerente, la milza, gli oi'gani dei respiro, la tiroide, il timo, 
la ghiandola carotidea, gli organi orinarli e le capsule surrenali. 

Ebner non si è certo dimostrato indegno della fiducia del venerando 
istologo di WQrzburg. Oli argomenti trattati in questo volume vi sono 
espoeti con quella completezza che si conviene ad un trattato di questa 
inportanza, ma senza lunghe discussioni critiche, che, se possono bene 
adattarsi a speciali monografie, non sono generalmente che ingombranti 
in un trattato. Pur conservando una grande obiettività, in queeto trattato 
ci sono capitoli yeramente originali, come ad esempio quello che riguarda 
il cardias, che è frutto di speciali ricerche del Prof. Schaffer, assistente 
dello stesso Ebner. 

È per noi italiani, poi, di grande soddisfazione vedere in questo libro 
straniero tanto di frequente e con tanto onore citati i lavori dei nostri 
maestri: qui, infatti, troviamo tratteggiata la teoria di Bizzozero relativa 
al rinnovamento dell'epitelio intestinale; e questo è, a mio credere, il 
primo trattato di istologia che rettìfica la descrizione delPandamento dei 
canalicoli nriniferi dei reni, secondo le brillanti scoperte di Golgi. Inoltre, 
in questo trattato si può vedere quanto abbia contribuito al progresso 
dell'Istologia Tapplicazione del metodo di Golgi, che in tutti gli organi 
in cui fu applicato ha rivelato fatti nuovi. 

In questo volume, come già nei precedenti, alla eccellenza del testo 
fanno utiliesimo complemento delle figure nelle quali la nitidessa delfese- 
CQzione si accoppia a scrupolosa fedeltà, essendo direttamente copiate da 
preparati. 

È sperabile che Pultima parte di quest'opera non si faccia a lungo 
aspettare ed è da augurarsi che anche in Italia questo trattato abbia 
quella gi*ande diffusione che merita. Saobbootti. 

B. QraMi. — Le recenti scoperte sulla malaria esposte in forma pO' 
polare. — Rivista di Sciense biologiche, fase. 7^ (luglio, 1899). 

Si deve essere grati a Grassi di questa interessante pubblicazione che 
raccoglie e discote in forma chiara, ma pure strettamente scientifica, la 
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importantissima ultima serie di ricerche relative alia malaria, ricercbe 
nelle quali Grassi ha avuto la massima parte e che condussero a tali ri- 
sultati da farci sperare di veder presto dominato questo flagello del- 
l'umanità. 

Con la lettura di questo lavoro chiunque, anche poco inixiato alle ri- 
cerche scientìfiche, può rendersi esatto conto della importania che nella 
diffusione della malaria hanno tanto certe zanzare (anopheles claviger) 
quanto l'uomo stesso malarico. Infatti, l'anofele sugge dal sangue del ma- 
lato il parassita, e questo, dopo aver compito nel corpo della samara la 
parte più importante del suo ciclo vitale ed essersi moltiplieat", passa 
nelle ghiandole salivali, e dalla sanzara può essere inoculato ad un altro 
uomo. Per quanto riguai*da la profilassi della malaria si deve, adunque, 
combattere la diffusione delle zanzare, ma sopratutto si devono guarire 
i malarici, che rappresentano i serbatoi dai quali le zanzare raccolgono 
il parassita. 

Questo lavoro del Orassi ha carattere anche spiccatamente polemico, 
giacché in esso, con ricco corredo di dati positivi, egli rivendica a sé e 
ad altri ricercatori italiani (Bignami, Bastianelli, Dionisij quella gran 
pai te di merito che loro spetta nelle importanti acoperte; merito che in 
alcune pubblicazioni di Koch appare misconosciuto^ 

Per rimportanza scientifica di questo lavoro e per la portata pratica 
che possono avere i risultati in esso esposti, ò da sperare che airopa* 
scolo del Grassi sia data una grande diffusione. Saobbdotti. 

A. Bellini. — Igiene della pelle, — Milano, Ulrico HoepLi, editore, 1900. 

lu questo manualetto, scritto in forma piana e disinvolta, l'Autore ha 
esposte tutte le cause che danneggiano la pelle, alterandone Taspetto • 
la funzione, e le misure che la scienza suggerisce per prevenirle o per 
modificarne i risultati. E un libro che va quindi raccomandato perchè la 
cute rappresenta un apparato molto importante anche per la salute ge- 
nerale del corpo, e perchè molto spesso, a scopo estetico, si usano salla 
cute dei materiali che possono notevolmente danneggiarla. 

SACBRDorri. 

Bernhard-Gurti. — Gli infortuni delle montagne. — Milano,. U. Hoepii, 
•editore, 1900. 

In quest'epoca in cui ha preso tanto sviluppo l'alpinismo ò molto utile 
che gli escursionisti sappiano come provvedere nel caso di disastri ebe 
sono così frequenti. Bernhard, un medico sviszeero specialista alpino, ba 
pubblicato un manuale in cui sono metodicamente suggeriti i meni per 
giovare immediatamente nel caso dei traumatismi più frequenti sfrattare, 
lussazioni, morsicature, ecc.). Questo mannaie ha già avuto airestaro 
molte edizioni ed è stata molto lodevole l'idea di farne una traduziooa 
italiana, eseguita con gran cura dal D^ Curti. Il testo, molto chiaro, è cor 
redato di 55 tavole contenenti 173 figure molto dimostrative ed assai bene J 
esegu i te. Saobrdotti . 

G. BizzozBRo, Direttore Responsabile. 
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STRIA Di FROMMANN E LA STRUTTURA DEL CILINDRASSE 

DEU£ FmitE NERVOSE CENTRAU E PEBIFEUCHE 



PSB 



Antonio PAX«ADINO BLbàNDINI 

(T»Y. VU) 

Ora accettato da qualcuno, spesso respinto dai più» il con- 
cetto che la striatura trasversale dei cilindrassi — messa da 
Frommann (1) in evidenza con la impregnazione al nitrato di 
argento — possa riferirsi ad una vera e propria struttura di 
questa parte essenziale della fibra nervosa; riportato in varìi 
tempi sul terreno della discussione dai lavori dì Grandry, .di 
Schmidt, di Arndt, di Jakimowitch, è stato infine ri- 
pudiato e messo da parte dagristologi moderni, ardenti fautori 
della struttura fibrillare del cilindrasse. « Questa particolarità 
per altro — dice il Golgi (2) riferendosi alla striatura di 
Frommann — ci fa conoscere assolutamente nulla sulla strut- 
tura del cilinder accis t . — Ed ecco perchè, desideroso di no- 
tare questo abbaglio scientifico^ ho voluto anch^io studiare 
l'argomento della stria di Frommann. 



(1) C. Frommann, «Zar Silberf&rbang dea Azencjlinders ». 

(2) Golgi, a Generalità sul tiatema nervoso ed istologia del tessuto 
nervoso > , pag. 7. 

Archivio p€r U SeUnM* Mediche, XXUI. 23 
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Ed ho comiDOìato con la impregnazione pura e semplice al 
nitrato di argcento dello sciatico di rana, così come From- 
mann consiglia; ho prosegfuito applicando le modifiche sug- 
gerite da Grand ry(l) e da Jakimowitch (2), e dopo alcuni 
mesi di prove e di riprove ho potuto notare la straordinaria 
incostanza della reazione, e la scarsezza, anche nei casi più 
fortunati, con cui la stria di Frommann notavasi lungo i 
tratti interanulari dei cilindrassi. Sempre e quando, però, la 
reazione avveniva, essa era assai più sensibile e distinta presso 
alle superficie di taglio dei nervi adoperati. — Intanto io mi 
chiedevo se più che al caso, al capriccio del nitrato di argento, 
questo saltuario manifestarsi della reazione non tenesse piut- 
tosto a qualche cosa che fosse inerente alle proprietà della 
fibra nervosa, o a qualche fatto speciale, a qualche nuovo mo- 
mento che si dovesse far intervenire nello eseguire la reazione. 

E allora soluzioni di nitrato di argento variamente titolate, 
esposizione alla luce solare, alla luce diffusa per durate va- 
riabili, tutto provai : ma quando credevo di aver stabilita la 
regola, tosto sorgevano numerose eccezioni ad infirmarla. 

In mezzo a questi capricciosi risultati che mi davano le 
mie esperienze, però, notavo un fatto, e cioè, che con una 
certa costanza, quando, a cagione della mia imperizia, nello 
isolare lo sciatico delle rane laceravo i vasi che lo accompa- 
gnano, determinando cosi una profusa emorragia, in mezzo 
a cui mi era necessità compiere il taglio del nervo, in questi 
casi, dico, i risultati erano sempre i migliori: la stria appa- 
riva più diffusa e più netta. Poteva ciò avere un* influenza 
sull'avvenire o meno della reazione? — Il Reklinghausen 
aveva già assodato che Palcalinità dei tessuti è condizione 
indispensabile perchè le immagini negative dei loro elementi 
potessero mettersi in evidenza con la impregnazione al ni- 



(1) Orandry, i Reoherehes sur la structure intime da cjlindre de 
Taze et dea callules neryeatei t (Bui. de VAcad, RayaU de Belgique^ 
t. XXV). 

(2) Jakimowitcb, «Sor la straotare da cyliodra-axe et dea cellalef 
neiTenses ». 
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Irato dì argrento; e da ciò, quindi, la necessità dì adoperare 
tessuti freschi, non mortificati, quando si vuole ottenere un 
effetto sicuro. E allora, era forse questa alcalinità che man- 
cava ai nervi tagliati, ed era questa la causa della impedita 
reazione ? 

Il Fùnke(l), sin dal 1859, aveva insistito sulla reazione 
acida che acquista la midolla spinale sotto razione degli sti- 
moli meccanici e del tetano stricnico. Poteva darsi, quindi, 
che sotto razione di uno stimolo potente, quale è il taglio di 
un nervo, la mìelìna di questo venisse a decomporsi, e met- 
tendo in libertà degli acidi grassi venisse ad impedire alla 
reazione di manifestarsi, sia scomponendo il nitrato di ar- 
gento prima che esso arrivi ai cilindrassi, sia impregnando 
questi ultimi e dando ad essi quella tale reazione acida che 
Reklinghausen dice nociva airavverarsi della reazione. 

L'esperimento confermò questa mia supposizione. La rea- 
zione acida si stabilisce nei nervi sotto razione del taglio? 
Ebbene neutralizziamo questa acidità con un alcalino; col car- 
bonato di litina. Misi, in cm' 100 di acqua distiliata, cm' 10 
di una soluzione satura di carbonato di litina, ed in questo 
liquido immersi i pezzi dello sciatico di un ratto bianco, per 
la durata dì un quarto d'ora, e sciacquatili quindi in acqua 
distillata li passai in nitrato dì argento (soluzione acquosa al 
0,33 •/o) per 48 ore; dopo di che li esposi alla luce per 24 ore 
in acqua distillata. Ne ebbi efl^etti sorprendenti : la e stria di 
Frommann » compariva evidente in una grande quantità di 
cilindrassi. Ripetei Tesperimento sulle cavie, sulle rane: da 
per tutto gli stessi splendidi risultati. Sostituii allora a questo 
alcalino artificiale un alcalino fisiologico, il siero di saogue, 
ed ebbi il piacere di vedere la reazione manifestarsi con la 
medesima nettezza e con la stessa abbondanza come negli 
esperimenti precedenti. Io avevo trovato la ragione ed il mezzo 
come sostituire al caso, la regola, al saltuario ed imperfetto 
manifestarsi della reazione, iUsuo costante avverarsi. 



(1) FQnke^ in Stefani, « Fisiologia generale del sistema nervoso », 
pag. 20. 
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Ecco come procedo nel fare questi preparati : — Fatto a pic- 
coli peezi, di un mezzo centimetro ciascuno^ lo sciatico dei- 
Tanimale su cui esperimento, i pezzi stessi vengano immersi 
in siero di sangue, raccolto e conservato asetticamente « e 
quivi lasciati per dieci minuti a un quarto d^ora a seconda 
della loro grossezza. Sciacquo in acqua distillata e passo i 
tratti di nervi, cosi trattati, in una soluzione acquosa di ni- 
trato di argento fuso al 0,33 ^^ per due giorni di seguito, 
dopo di cbe li espongo per 24 ore alla luce diffusa in acqna 
distillata. Allora i pezzi, che già hanno assunto un bel colore 
bruno di mogano più o meno intenso, sono pronti per essere 
esaminati: dilacero e monto i preparati in glicerina. — Ho 
trovato, poi, utile, ma non necessario, immergere i pezzi così 
trattati nel liquido di Jakimowitch (acido formico p. I, alcool 
amilico p. 1, acqua p. 100) per una buona mezz'ora, e ciò per 
sciogliere quello eccesso di precipitati che ordinariamente for- 
masi dopo il trattamento con la impregnazione siero-argentica. 

Lo stesso metodo ho adoperato per lo studio dei cilindraasi 
delle fibre del sistema nervoso centrale e per le fibre del sim- 
patico, aggiungendo per le fibre centrali, alKordinario trat- 
tamento, un parziale indurimento in alcool assolato per una 
mezz'ora circa, cosa ohe mentre non danneggia per nulla ì 

pezzi, ne permette, d'altro canto, una successiva discreta di- 
lacerazione. 



Ed ora eccomi ai risultati che il metodo da me adoperato 
mi ha permesso di ottenere: — 1^ Nello sciatico delle rane, 
e, preferibilmente in quello dei cani, cavie, conigli, si riscontra 
che dalla superficie di taglio andando in sopra per lungo 
tratto, tutto il tronco del nervo è occupato da una grande 
quantità di cilindrassi, spingentisi ognuno a varia altezza, e 
in cui la reazione è avvenuta (Fig. 1*). Ognnuo di questi ci- 
lindrassi mostrasi nettissimamente formato da dischi chiari 
omogenei e da dischi oscuri granulosi alternantisi regolar- 
mente fra di loro e disposti in colonna. Le due specie di dischi. 
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poi, che in basso sono presso a pooo uguali di spesaore e più 
nettamente distinti Tudo dall'altro, man mano ohe ei va in 
alto perdono queste proprietà, cominciano Tuno a invadere il 
campo dell'altro y i dischi oscuri paiono più rigonfiati, più 
grossolanamente granulosi, e in fine tutto si riduce come ad 
una striscia chiara in cui sono confusamente, irregolarmente 
sparsi dei granuli neri (Fig. 1* A, B). Infine tutto sparisce: il 
nitrato di argento ad uoa certa altezau non ha lasciato, forse 
perchè non vi è giunto, traccia di sé. Questa speciale stria- 
tura, però, non è diffusa a tutto quanto il cilindrasse, almeno 
nel maggior numero dei casi; giacché solo qualche volta è 
possibile vedere mantenersi la striatura trasversale anche a 
livello degli strozzamenti anulari, mentre questi sono quasi 
costantemente occupati dalle note croci latine descritte da 
Ranvier in cui la stria di Frommann non è visibile. Devo, 
intanto, far notare che nei casi in cui un cilindrasse striato 
attraversa uno strozzamento anulare, questo è costantemente 
ridotto ad una sottile linea nera, ovvero questa stessa linea 
nera è del tutto scomparsa e rimane a segnare lo strozza- 
mento una ripiegatura della guaina mielinica della fibra 
(Fig. 3* a), venendo cosi la mielina del tratto superiore allo 
strozzamento a fare diretta continuazione con quella del tratto 
immediatamente inferiore. 

Ordinariamente, però, la impregnazione siero-argentica , al 
pari della semplice impregnazione al nitrato di argento, mette 
in evidenza, come ho già sopra notato, quasi costantemente, 
delle croci latine che occupano gli strozzamenti di Ranvier; 
è nella loro branca ascendente che io ho potuto notare, specie 
servendomi del liquido di Jakimowitch a reazione avvenuta, 
una distinta striatura longitudinale (Fig. »a,b,c). Può tal- 
volta, e spesso cosi avviene, sotto razione meccanica della 
dissociazione spostarsi, dal suo normale sito di residenza, la 
branca verticale delle croci latine e allora si vedono questi 
tratti longitudinalmente striati spingersi nel corpo della fibra 
mostrando nel loro mezzo un rigonfiamento a guisa di ma- 
nicotto (Fig. 3* e), o un rigonfiamento assai simile ai rigon» 



342 Voi. XXIII. N. 18. — a. paladino-blandini 6 

fiamenti biconici di Ranvier (Fig. 3^b) e per mezzo dei qaali 
è lecito ammettere che le branche verticali stiano inDÌcchiate 
Delle branche trasversali rappresentate da queiranello bru- 
nastro che segna il livello dello strozzamento. — Ho provato 
ancora la impregnazione siero^argentica sul moncone perife- 
rico di uno sciatico di cavia dopo dieci giorni dal taglio del 
nervo, ma in questo caso, quantunque lo esperimento di con- 
trollo fatto sul nervo sano dell'altro lato sia stato positivo, 
non ho avuto nessunissimo risultato. 

2° Nelle fibre dei cordoni anteriori e posteriori della mi- 
dolla spinale, in quelle del piede dei peduncoli cerebrali, nelle 
fibre della capsula interna si notano gli stessi cilindrassi 
ugualmente striati come quelli dei tratti interanulari delle 
fibredello sciatico; manca in queste fibre, però, qualsiasi ac- 
cenno a croci latine, a meno che, lavorando sul midollo spi- 
nale, non si sia incluso nel pezzo di esame qualche tratto 
delle radici dei nervi spinali. 

S^" Nelle fibre del simpatico la impregnazione siero ar- 
gentica non fa vedere alcuna striatura ; esse fibre mostransi 
uniformemente sparse di un precipitato nero finamente gra- 
nuloso. 



Ed ora quali considerazioni ci può indurre a fare Tinsieme 
dei fatti da me osservati? Io devo in primo luogo far notare 
che, a mio credere, dopo i costanti risultati ottenuti col me- 
todo da me adoperato, non si può mettere ancora la • stria 
di Frommanu i in conto di una bizzarra maniera di compor- 
tarsi del nitrato di argento, bensì di una struttura propria 
del cilindrasse delle fibre mieliuiche. La reazione difatti solo 
là appare ove questi cilindrassi esistono, e nelle fibre dege- 
nerate essa non si mostra assolutamente. Voler ammettere che 
tale striatura si verifica non nella fibra nervosa, ma nello in- 
terstizio di due fibre parallele e per particolare reazione dei 
liquidi albuminoidei tra le due fibre esistenti con il nitrato di 
argento impiegato, non mi pare troppo serio: a parte che è 
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flempre possibile vedere delle fibre nervose isolate portare nel 
loro interno un cilindrasse striato nella maniera descritta» io 
che ho trattato col nitrato di argento una quantità di tendini, 
mai ho potuto vedere tra le loro fibre parallele niente che 
abbia potuto ricordare anche lontanamente la striatura di 
Frommann. — È stato anche detto che nessuna importanza 
doveva annettersi a tale striatura perchè essa altro non era 
se non la immagine negativa stampata sui cilindrassi, sensi- 
bilizzati dal nitrato, dalle spire degl'imbuti di Oolfe^i. Ma io 
faccio osservare che, come lo stesso Golgi ha detto, gl'imbuti 
di neurocheratina i quali nelle fibre del midollo spinale en- 
trano Tuno nell'altro per tutta la lunghezza delle fibre, in 
quelle invece dei nervi periferici « le forme a spira sono li- 
mitate alle estremità dei segmenti midollari » (1). Orbene, 
questa differenza nella disposizione degli imbuti nelle due 
specie di fibre non si rileva nella disposizione della striatura 
nelle stesse fibre, striatura che si nelle une, come nelle altre 
è identica perfettamente. Si dovrebbero inoltre vedere, quando 
questa interpretazione fosse la vera,* lungo il tratto interanu- 
lare del cilindrasse dei tratti striati corrispondenti alle inei- 
sure di Schmidt e Lantermann ove risiedono gl'imbuti, e dei 
tratti perfettamente oscuri alternantisi con i precedenti e cor- 
rispondenti ai tratti dove gl'imbuti stessi mancano assoluta- 
mente; invece nulla di tutto questo, il segmento interanulare 
delle fibre nervose periferiche ha un cilindrasse, che lo per- 
corre in tutta la sua lunghezza, uniformemente striato. E del 
resto anche messe da parte queste considerazioni, è da dirsi 
che non è per certo una fotografia quella che esposta alla 
luce senza essere fissata non si annerisce totalmente; e sa- 
rebbe allora da chiamarsi una impressione fotografica la stria- 
tura di Frommann, quando venuti fuori i cilindrassi dal loro 
schermo di neurocheratina (Fig. 2^ a, a', m) dopo di essere 
stati per alcnni mesi esposti alla luce conservano tuttavia la 

loro caratteristica striatura trasversale? Io non credo che ciò 
sia possibile. 



(1) C. Golgi, 1. e, pag. 18. 
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8i potrebbe poi pensare, come ho pensato anchMo per un 
certo tempo, che la striatura anzidetta, regolare, nniforme 
per quanto si voglia, possa tuttavia dipendere da un pieghet- 
tamento del cilindrasse e da un deposito di finissimi granuli 
di precipitato nel fondo di queste pieghe. Per vedere se in 
ciò nulla di vero vi fosse io, a reazione avvenuta, ho incluao 
in celloidina uno sciatico di cane e ne ho fatte delle sezioni 
trasversali in cui ho potuto notare che in ogni fascio nervoso 
(fig. 4*) si vedono delle fibre mieliniche portanti al loro centro 
un dischetto (la sezione trasversale del loro cilindrasse) ora 
omogeneo e splendente, ora bruno più o meno intensamente e 
più meno fittamente sparso di piccoli granuli neri ; fatto 
questo, il quale mostra come la reazione avvenga nella com- 
page del cilindrasse e non alla sua periferia. 

Ammettere dopo tutto questo che ho dimostrato, che la 
i stria di Frommann t nulla ci rivela per la struttura del ci- 
lindrasse, non mi sembra possibile; che anzi a mio credere 
rimarrebbe dalle mie osservazioni stabilito che la striatura 
trasversale si riferisce alla presenza nel cilindrasse di due ele- 
menti ohe diversamente si comportano col nitrato di argento 
per ìntima differenza di composizione chimica. 

Questo concetto, dopo gli altri che lo avevano preceduto, 
-«-« come Schmidt ed altri — sostiene Jakimowitch (1) 
nella sua memoria in proposito. Egli però stretto dalla evidenza 
dei fatti da un lato, e desideroso dairaltro di starsene in pace 
con i numerosi sostenitori della struttura fibrillare del cilin- 
drasse, prende una via di mezzo e ammette che il cilindrasse 
sia formato da tante fibrille juxtaposite in ognuna delle quali 
starebbero dei corpuscoli nervosi (intendendo per corpuscoli 
nervosi i granuli neri di precipitato) separati da tratti chiari, 
corpuscoli che, nel buono stato funzionale della fibra, sotto 
razione di uno stimolo, si porterebbero allo stesso livello ve- 
nendo cosi a costituire la notata stria nera. Ora, a parte che 



(1) Jakimowitch, a Sar la structore da cjlindre-axe et dea celloles 
Derveuaea » {Jour. de Panai, et de la physiol^ an. 1888, pag. 142), 
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questo modo di considerare i granuli neri come entità anato- 
miche distinte ci condurrebbe a vedere dei corpuscoli nervosi 
ovunque o'è sostanza intercellulare impregnata al nitrato di 
argento; a parte ancora che la influenza dello stato funzionale 
della fibra sulle modalità delia reazione, come questo Autore 
vorrebbe, ci porterebbe ad ammettere ohe la stessa fibra si trovi 
costantemente in buono stato funzionale a livello della super- 
ficie di taglio dei nervi,. ed in cattivo stato funzionale qualche 
decimo di millimetro al di sopra; a parte tutto ciò, dico, sta 
Toaser vazione anatomica che fra le centinaia di preparati che 
ho fatti in proposito e studiati accuratamente (molti dei quali 
sono stati anche osservati da due maestri dell'anatomia mi- 
croscopica, il prof. Boccardi ed il dott. Yastarini) mai 
ho potuto notare alcuna di quelle strie longitudinali che Ja- 
kimowitoh fa incrociare a graticcio con le trasversali; né 
mai, schiacciando con Vago sotto al microscopio i cilindrassi 
striati e liberi dalle loro guaine mieliniche, ho potuto vedere 
questi cilindrassi sfioccarsi o scomporsi in fibrille come dice 
e disegna Jakimowitch stesso. 

Tale manualità modifica, è vero, l'apparenza dei cilindrassi 
striati, ma la modifica nel senso che i dischi si stirano, si 
allungano o si allargano, si deformano, si spargono i granuli 
neri sul fondo chiaro del cilindrasse, avendosi quelle forme 
che mostro nella fig. 2^, forine di strisce più o nieno irrego* 
lari con granuli neri sparsi qua e là in mezzo ad una massa 
omogenea: niente di fibrillare. Ci sono, è vero, dei tratti nel 
cilindrasse delle fibre nervose periferiche che mostrano una 
struttura evidentemente fibrillare, ma essi si limitano, come 
ho già fatto notare, a quella breve parte di esso che si è 
sempre vista formare la branca verticale delle croci latine. 
B poiché oltre a ciò con le ricerche da me compiute, è pro- 
vato che la semplice impregnazione argentica ha costante- 
mente i suoi effetti su quella parte del cilindrasse che forma 
la branca verticale delle croci latine, mentre per mettere in 
evidenza ugualmente e sempre la struttura dei suoi tratti 
interanulari è necessario adoperare un alcalino che neutralizzi 
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la reazione acida della mielina, io devo concludere: — Che vi 
ha nel cilindrasse delle fibre mieliniche periferiche dei tratti 
completamente ricoperti da mielina aventi una decisa strut- 
tura a pila di Volta i quali, mentre d'ordinarlo si limitano ai 
tratti interanulari, spingonsi tuttavia, qualche volta, anche 
attraverso gli strozzamenti anulari (Fig. 3i^ d); e dei tratti 
scoperti da mielina, che formano la branca verticale delle co- 
muni croci latine, aventi struttura decisamente fibrillare. 
Avverrebbe, secondo me, quanto segue: Riassorbendosi la la- 
mina protoplasmatica a (Fig. &^A) della cellula di Vignai 
addossata al cilindrasse, la mielina in questa cellula conte- 
nuta {p) verrebbe a porsi in diretto contatto con il cilindrasse 
(x) ed in questo, primitivamente omogeneo e fibrillare, avver- 
rebbe allora una ulteriore differenziazione per cui verrebbero 
a costituirsi dei dischi di differente composizione chimica, di- 
versamente reagenti col nitrato di argento e disposti in serie 
alternate. Rimarrebbe scoperto da mielina il tratto b il quale 
non avrebbe perciò nessuna spinta ad una ulteriore differen- 
ziazione, e, conservandosi nello stato di sua origine, verrebbe 
a rappresentare la notata branca verticale della croce latina 
a struttura fibrillare. Che possa cosi avvenire io sono anche 
indotto a credere dal vedere che là dove manca la mielina, 
come nelle fibre del simpatico, quivi fa assolutamente difetto 
la striatura trasversale; e inoltre dal fatto che allorquando 
gli strozzamenti anulari sono ridotti al punto che si vede 
nella fig. 3* t2, allora la mielina passa da un segmento inter- 
anulare all'altro e il cilindrasse che T attraversa anche in 
questo punto mostrasi trasversalmente striato. In quest'ultima 
condizione io credo che riassorbitisi ulteriormente anche i 
tratti e e & delle lamine protoplasmati che delle cellule di Vi- 
gnai (Fig. 5*i4), verrebbe la mielina a mettersi in diretto con- 
tatto, a ricoprire il tratto b di cilindrasse che ne è per lo più 
scoverto (Fig. 5*i3), e sarebbe allora pel trovarsi in queste 
nuove condizioni, che anche questo tratto di cilindrasse ver- 
rebbe a subire la differenziazione che già hanno subito i tratti 
interanulari. — Il vedere poi che né la impregnazione siero- 



11 LA STRIA DI FKOMMANN B LA BTKUTT. DKL OILINDRASSB^ EOO. 347 

argeotica, né il solo nitrato di argento mettono in evidenza 
dei tratti longitudinalmente striati nelle fibre del sistema ner- 
voso centrale, permette di credere che in esse la guaina mie- 
linica sia continua per tutto il percorso delle fibre. 

Questo per l'anatomia del cilindrasse; per riguardo alla fi- 
siologia della fibra nervosa sembrami importante il fatto che 
indirettamente ho potuto assodare, cioè che il taglio agisce 
facendo assumere alla mielina una reazione acida. E allora, 
avuto riguardo alla composizione chimica della mielina, cono- 
scendo, dagli studi di Ranke, che diminuisce Tacqua delle 
fibre nervose durante la loro eccitazione, e da quelli di Al- 
bini, ohe una tenue quantità di calore si svolge dalle fibre 
in questo stesso periodo di eccitazione, io credo che si debba 
riferire Tacidità delia mielina sotto fazione di uno stimolo 
(e il taglio altro non è essenzialmente che uno stimolo esa- 
gerato) ad una decomposizione idrolitica della medesima per 
cui vengano a mettersi in libertà degli acidi grassi. 

Questi acidi della mielina prodottisi durante la eccitazione 
attaccano i dischi dei cilindrassi, li rigonfiano, fanno perdere 
ad essi il loro caratteristico disegno e finiscono per disinte- 
grarli del tutto se un mezzo alcalino non viene a sospenderne 
razione. Ciò va d'accordo con Tosservazione che a livello delle 
superficie di sezione e in vicinanze di esse (là, cioè, dove il 
siero di sangue per esservi presto venuto in contatto ha po- 
tuto sospendere razione degli acidi della mielina appena questi 
acidi si erano formati) la struttura a dischi è distinta, netta, 
precisa; mentre quanto più in alto si va (quanto più, cioè, si 
va in punti dove Tacidità della mielina ha potuto agire per 
un tempo maggiore) i dischi si presentano meno regolari, 
fino a scomparire del tutto. Nel vivo, poi, il plasma sanguigno 
non solo auresterebbe razione della mielina, ma avrebbe anche, 
come per tutti gli organi in genere, il compito di riparare ai 
guasti prodotti dalPacidità della mielina stessa e ciò anche in 
accordo alla tesi della continua rigenerazione dei nervi soste- 
nuta da Mayer. 

Uu' ultima domanda mi resterebbe a farmi : Queste due parti 
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del cilindrasse (il tratto interanulare e il tratto corri spoudenta 
alla comune branca verticale delle croci latine), queste dae 
specie di fibre del sistema nervoso, le mieliniche e le amie* 
liniche, differentemente costituite funzionerebbero forse diver- 
samente, e come funzionerebbero? Potrebbe darsi alla parte 
trasversalmente striata dei cilindrassi l'ufficio di gr^neratori 
della corrente dei nervi, corrente che variamente modificata, 
variamente influisca sul trofismo degli organi di terminazione; 
potrebbe darsi alle fibre del simpatico e ai tratti longitudi* 
naimente striati dei cilindrassi delle fibre mieliniche, Tufficio 

di semplici conduttori della corrente ma Targomento è 

troppo arduo perchè io possa senza studt ulteriori dirne qualche 
parola. 
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Doti. Donato OTTOI^ENGHI 



fi nozione ormai accolta nella scienza, che il modo più fre- 
quente e più importante di trasmissione della tubercolosi pol- 
monare è rappresentato dairinalazione di particelle degli sputi 
tubercolari essiccati, e che questa trasmissione si ha quasi solo 
negli ambienti che sono usati per abitazione o che accolgono 
per qualche tempo, come, ad esempio, gli opifici e i teatri, 
un certo numero d'individui. È negli ambienti infatti che lo 
sputo tubercolare trova le condizioni più favorevoli per man- 
tenersi lungamente vivo e virulento, e per esplicare con mag- 
giore facilità il suo potere infettivo; là esso è sottratto quasi 
completamente airazione della luce solare diretta, che è, senza 
alcun dubbio, uno de*" più possenti mezzi di disinfezione na- 



(*) Le conclasioni di qaesta rioerclie furono già comunicate In parte 
al Congresso nazionale d'Igiene tenutosi a Torino in settembre 1808 e 
in parte a quello tenutosi a Como in settembre 1890. 
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turale ; là, per il disseccamento a cui è esposto e che non riesce 
se non molto tardi a soprafRarne la vitalità, esso si trasforma 
beo presto in minute particelle che si sollevano agevolmente 
nell'aria e riescono cosi ad essere inspirate dalle persone che 
soggiornano nel locale infetto; là, infine, queste stesse parti- 
celle , diluite in una quantità d'aria relativamente ristretta, 
rappresentano, assai più che nelle strade o nelle piazze o nei 
giardini, una causa continua di probabile infezione. 

Da tutto ciò emerge evidente come sia importante il pos- 
sedere dei mezzi sicuri, e, per quanto possibile, poco costosi 
e di uso facile, per la disinfezione degli ambienti abitati da 
tubercolosi. 

Nella disinfezione degli ambienti, si suol comprendere dagli 
igienisti la disinfezione degli oggetti letterecci, biancheria ecc. 
che furono in contatto con T infermo, la disinfezione dei ma- 
teriali infettivi provenienti da lui, e infine la disinfezione del- 
Tambìente in stretto senso, ossia delle pareti, del pavimento ecc. 
della camera o delle camere che il malato potè contaminare. Ma 
le due prime parti del problema, in ciò che tocca i locali dei 
tubercolosi, hanno già da tempo avuto soddisfacente soluzione, 
sia neir uso delle sputacchiere e nel loro svuotamento nelle 
latrine o nel loro trattamento con opportune sostanze chimiche, 
come il lisolo, o con il vapor d'acqua, secondo il metodo pro- 
posto, fra gli altri, recentemente da Di Vestea (1), sia, per 
ciò che riguarda la disinfezione della biancheria, negli appa- 
recchi a vapor d'acqua. Le maggiori incertezze riguardano 
invece la terza parte del problema, ed è di questa che io mi 
sono specialmente occupato. 

Dei numerosi metodi di disinfezione, che si vennero mano 
mano esperimentando fino ad ora, solo pochissimi furono ri- 
conosciuti suscettibili di applicazioni pratiche, e tra essi, per 
la distruzione del virus tubercolare negli alloggi , meritano 
di entrare in discussione, sovratutto i seguenti : Tanidride sol- 
forosa, il fumo di legna, la formaldeide, il cloruro di calce, 
il fenolo, il lisolo e il sublimato. 



(I) Rivista d'igiene e san pubbl., 1898, p. 476. 
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L'anidride solforosa è stata di nuovo raooomandata da 
Thoinot (1), il quale, esperimentando in una camera di 
50 m.' ermeticamente chiusa, avrebbe ottenuto la disinfezione 
degli spati tubercolari, sia umidi che secchi, dopo 24 ore, e 
consumando 60 gr. di fiori di zolfo per m*. Nello stesso tempo 
e adoperando quantità o uguali o inferiori di zolfo, si aveva 
anche la morte delle colture di morva, di tifo, di difterite, di 
colèra. L'esito di queste esperienze discorda non poco con le 
conclusioni alle quali sono venuti gli altri autori: cosi Tu- 
rina (2), Bordoni-Uffreduzzi (3), Miquel (4), Abba e 
Bondelli (5), Gartner (6), per non citare che! più recenti, 
concordemente affermano che questa sostanza non può in alcun 
modo essere presa in considerazione nel problema generale 
della disinfezione degli ambienti, più che non lo sia il cloro 
e il bromo. Le ricerche di Thoinot avrebbero quindi bisogno 
ancora di numerose e valide conferme. 

Il fumo che si sviluppa da trucioli di le^rna, proposto come 
buon disinfettante degli ambienti da Palozzi (7), venne pure 
provato da Valagussa (8), che ne confermò Tefflcacia verso 
gli sputi tubercolarii umidi o secchi, distesi in uno strato di 
2-3 mm. Ma quest' A. ebbe ad osservare come il fumo lasci 
depositare una patina difficilissima ad allontanarsi, sia quando 
è secca, sia quando è appena deposta, mentre, d'altra parte, 
le stoffe e i libri sono resi completamente inservibili , il che 
farebbe giustamente sconsigliare Tuso del fumo di legna come 
disinfettante. 

Ma la sostanza che ha dato le maggiori speranze, per una 
soluzione soddisfacente del problema che ci occupa, è stata la 
formaldeide. Benché la maggior parte delle esperienze fatte 



(1) AnnaléM Inst, Pasteur, 1890, n. 8. 

(2) Giornale della R. Soc. d*Igiene, 1890, p. 177. 

(3) Arch. per le sdente mediche^ 1892, p. 1. 

(4) Annales de mierographie, 1894, p. 257. 

(5) Atti della Soc, piemontese (Tlgiene, 1897, p. 104. 

(6) e Penzoldt-Handb. d. Therapie inn. Krankh. », 1 Bd., I Abth., 1897. 

(7) Annali d'Igiene sperim,^ 1895, yol. 5, fate. 3. 

(8) Ivi, 1897. 
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con essa abbiano avuto per materiale di prova quegli altri 
batteri ohe , essendo facilmente coltivabili , permettevano di 
riuscire più presto a qualche conclusione sul valore disinfet' 
tante di essa, nondimeno si è potuto raccogliere un eerto nu- 
mero di prove, con effetti più o meno concordanti, eseguite 
anche su materiale tubercolare. Ck>sl Pfuhl (1), valendosi 
deirautoclave formogeno di Roux e Trillat, per la disinfczione 
di un ambiente di 364 m' (5 locali ed una scala), ottenne la 
sterilizzazione dello sputo tubercolare, disteso su tela, secco, 
dopo 12 ore » adoperando 870 cm^ di formoclorol , e facendo 
agire Tautoclave solo per ore l,3(y; mentre Valagussa (2) 
avrebbe ottenuto la disinfezione dello sputo secco solo dopo 
36 ore» in un ambiente di 70 m', e fiEusendo agire Tautoclave 
per 3 ore. 

Ottimi risultati, sugli sputi tubercolari, affermano di avere 
ottenuto Aronson (3), Moéller (4), adoperando il metodo 
di Schering, e Yaillard e Lemoine , valendosi dei due appa- 
recchi di Triliat e di quello di Boux e Trillat (5). Infine, 
Neisser (d), adoperando Tapparecchio fAesouIapi, ha otte- 
nuto la disinfezione completa di sputi tubercolari ricchissimi 
di bacilli, deposti su pannolini e disseccati; e Flùgge (7), 
in un suo lavoro sulla disinfezione degli ambienti, dopo aver 
discusso i vari metodi , che furono finora proposti a questo 
scopo, afferma che tutti sono insufficienti , riconoscendo solo 
alla formaldeide un reale valore e ritenendola completamente 
adatta alla disinfezione degli ambienti dei tubercolosi. Però, 
se è giusto affermare che la formaldeide si è davvero dimo- 
strata un disinfettante prezioso e attivo, i risultati ottenuti 
finora , e ne fauno fede i dibattiti e le conclusioni contrad- 



(1) Zeittehr. f. Hygitne, 1807, fìd. 24^ p. 289. 

(2) Loc. cit. 

(3) Zeitschr. f. Hygiene, 1897, Bd. 25, ETÌ. 

(4) Rif. in ForUchr, d. Medizin, 1899, p. 599. 

(5) Annales de Vlnst. Pasteur, 1896, n. 9. 

(6) Cit. da PUgg«, Zeitsch. f, Eygiene, Bd. 29, p. 276. 

(7) Wi. 
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(littorie dei vari sperimentatori, non sodo cosi decisivi da far 
ritenere come risolto mercè la formaldeide, almeno coi metodi 
escogitati) il problema della disiofezione degli ambienti. Senza 
addentrarmi nella discussione dei numerosi lavori pubblicati 
su questo argomento negli ultimi anni, basti accennare come, 
secondo molti AA. , anche gli apparecchi più recenti e più 
perfezionati per la disinfezione con la formaldeide, non ci as- 
sicurano della uccisione completa dei germi in ogni punto degli 
ambienti, il che è pure di capitale importanza. E però, nel 
Congresso nazionale d'igiene tenutosi qnest'anno a Como, fon* 
dandosi anche sulle relazioni di Abba e Rondelli e di Zenoni 
6 Goggi , si dovette concludere , in un voto speciale che , in 
ordine al servizio delle pubbliche disinfezioni, non si possono 
raccomandare gli odierni metodi alla formaldeide, perchè di 
azione troppo incerta. £ qui occorre inoltre osservare che essa 
non è ancora stata provata di fronte agli sputi tubercolari 
con tale larghezza da poterne trarre delle conclusioni defini- 
tive per r applicazione pratica negli alloggi dei tubercolosi. 
Degli altri disinfettanti che debbono essere menzionati qui, 
il cloruro di calce era già stato provato con poco buon esito 
da-J&ger (1). Questi ^ imbevendo con sputo tubercolare dei 
fili di seta^ che venivano poi immersi nella sostanza in esame 
per"^ un minuto, e poi lasciati a sé per 24 ore , trovò ohe con 
la pasta di cloruro di calce air 1 : 2 d' acqua , non si aveva 
sempre la disinfezione completa dei campioni di sputo. Ma 
pib tardi Ghamberland e Fernbach (2), valendosi di so- 
luaioni diluite e filtrate di cloruro di calce, ottennero cosi fa- 
vorevoli risultati, sulle spore del bac. subtilis e del carbon- 
chio, che ritennero doverle proporre appunto per la disinfe- 
zione degli ambienti. E perchè in questo caso la maggior parte 
dei germi sogliono presentarsi allo atato seoco^ e le soluzioni 
di cloruro di calce sui materiali secchi hanno minore efficacia 
che su materiali umidi, consigliarono, in base ad esperienze 



(1) Arbeit. a. d. K. G^i.^Amtw, Bd. 5, 1889. 

(2) AnnaleM de Vinsi. Pasteur^ 1803, p. 438. 

Archivio p0r l» Scìmm* Mèdiche, XXIII. 24 
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speciali, di far precedere di un'ora , alla spolverizzazione col 
disinfettante, una spolverizzazione con acqua semplice. Se- 
condo questi AA. inoltre la soluzione di cloruro di calce ìn« 
dicata, e del cui modo di preparazione sarà detto appresso, è 
più attiva del sublimato airi ®/oo ed è quasi attiva come il su* 
blimato airi ^1^. ijueste conclusioni sarebbero confermate da 
Delépine e Ransome (1), i quali trovarono che lo sputo 
tubercolare secco inzuppato nella soluzione di cloruro di calce 
1 : 10, e poi lasciato a sé per 17 ore, oppure spazzolato ripe- 
tutamente (in un minato) con quella soluzione, era del tutto 
disinfettato. 

Anche degni di menzione sono Tacìdo fenico e il lisolo. L'a- 
cido fenico, in soluzione al 5 Voi ha dato a Jhger (2) buoni 
risultati di fronte allo sputo tubercolare : è usato — nelle di- 
sinfezioni pubbliche, p. es., della città di Berlino — associato 
alla pulitura con la mollica di pane, ed è stato recentemente 
raccomandato nelle disinfezioni in genere degli ambienti da 
Gilrtner (3)e da altri. Il lisolo fu consigliato daGerlach(4) 
anche per la spruzzatura delle pareti, dopo ch'ebbe dimostrato 
ch'esso era capace, alla concentrazione del 5 '/^ in acqua, di 
distruggere la virulenza degli sputi tubercolari in tre ore. 
Tali esperienze però vennero più tardi contraddette da Spen- 
gler (5), il quale trovò che il lisolo è bensì molto utile per 
sterilizzare gli sputi freschi , ma che per ottenere un sicuro 
effetto occorre valersi di soluzioni al 10 ^o ® <lì protrarne l'a- 
zione per oltre cinque ore, e fino a dodici ore. Riguardo poi 
all'uso del lisolo per la disinfezione degli ambienti, che io mi 
sappia, non furono finora istituite esperienze metodiche. 

Ma il disinfettante che, per importanza pratica, è uno dei 
più preziosi che possediamo, e che nella questione presente 
senza dubbio più c'interessa, è il sublimato. 



(1) British med. Journal, 1895, febbraio, p. 349. 

(2) Loc. cit. 

(3) Lfoc. cit. 

(4) Zeitschr. f, Hygiene, Bd. 10, p. 167. 

(5) Munck, med. Woehemeh,, 1891, d. 46. 
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Le soluzioni di sublimato, preconizzate da Guttmann e 
Herke (1) per gli ambienti, raccomandate da Krupin (2), 
da Eoch e O-affky (3), da Tur ina (4) e da altri, vennero 
recentemente sottoposte ad una critica severa da Bordoni- 
Uffreduzzi (5). Dalle sue numerose esperienze risultò anzi- 
tutto la completa insufficienza delle soluzioni di sublimato, 
nella concentrazione dell' 1 ^/^q, quale era stata proposta da 
Guttmann e Merke; bisogna raggiungere la concentrazione 
del 3®/goPer ottenere buoni risultati. Colla soluzione al S^/qq 
addizionata del 5 7oo ^^ acido cloridrico si ebbe infatti la di- 
sinfezione sicura delle pareti , sia intonacate che tappezzate, 
e dei pavimenti di mattonelle di Marsiglia o di cemento o di 
legno, e di quelli verniciati o d*asfalto, ben conservati e con 
poco sudiciume. Per i pavimenti d'ammattonato semplice in- 
vece era necessario Tuso di una soluzione al 7-8 Voo« ^ ^^^ 
4-5 ^/oo per i pavimenti a mattoni verniciati o per altri non 
ben conservati o con molto sudiciume. Queste ricerche ven- 
nero fette specialmente sulle polveri degli ambienti e anche 
su sputi tubercolari essiccati sul pavimento, e il disinfettante 
venne applicato sulle pareti spolverizzandolo per mezzo d'una 
speciale pompa spruzzatrice, mentre per i pavimenti esso ve- 
niva usato sotto forma di lavatura. 

Come ognun vede, questo metodo di disinfezione degli am- 
bienti, per la semplicità , per la rapidità con cui può essere 
eseguito, per il poco costo , e sopratutto per la sua vantata 
efficacia, meriterebbe davvero di essere tenuto in particolare 
considerazione, e di fronte agli altri metodi finora citati, sa- 
rebbe, almeno per adesso, il piii degno di fiducia e il più rac- 
comandabile. Disgraziatamente non tutti gli ÀÀ. hanno potuto 
accettare le conclusioni favorevoli che ho citato: cosi Foley (6) 



(1) Virehow's Archiv^ Bd. 107, p. 459. 

(2) Zeitschrift f. Hygiene, Bd. 3, p. 219. 

(3) Arbeiten a. d. K. Ges.^Amte^ Bd. 1, p. 199. 

(4) Loe. cit. 

(5) Loc. oit. 

(6) Rif. in Hygien, Rundsehau^ t896, n. 7. 
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afferma ohe lo spruzzo di sublimato agrisce solo sopra Buper- 
fioì liscie 6 dipinte, non su quelle con asperità o su og^getti 
che possono assorbire il liquido (oarta,muro non tappezzato,eoc.), 
nel qual caso sono uccisi solo due terzi dei germi. FlQgge(l) 
ritiene anch'egli che la disiufezione degli ambienti a base di 
sublimato è incompletamente attiva, e a conclusione analoga 
giunge anche Laveran (2). E, d'altra parte, a Berlino ladi« 
sinfezione degli ambienti è fatta con la mollica di pane e con 
fenolo (3)» mentre da prima era in uso il sublimato, e G&rt- 
ner (4), mentre accenna alla formaldeide come applicabile 
alla disinfezione degli ambienti , raccomanda essenzialmente 
anch' egli solo la sfregatura con mollica di pane e la lava* 
tura con fenolo, e in taluni casi l'uso del latte di calce, ma 
non fa alcun cenno del sublimato. Minor valore hanno invece 
le esperienze di Chavigny (5) con conclusioni contrarie al- 
l'uso del sublimato, perchè praticate, è vero, anche su sputi 
tubercolari, ma con soluzioni di sublimato solo airi 7oo* 

Passati cosi in rapida rassegna i metodi più importanti che 
furono consigliati per la disinfezione degli ambienti dei tu- 
bercolosi, ognuno vede come solo il liscio, il cloruro di calce, 
ma sopratutto il sublimato , e per le ragioni già accennate, 
siano degni di speciale attenzione. Però non vi sono, per nes- 
suno di essi, come abbiamo visto, dati veramente decisivi, e, 
ciò che a noi più importa, manca ancora una larga esperienza 
della loro efficacia sul virus tubercolare, la quale ci permetta 
di consigliarne ragionevolmente Tuso negli ambienti dei tu* 
bercolosi. 

£ però, seguendo il suggerimento datomi dal Prof. B iz- 
ze zero , al quale sento il dovere di esprimere i sentimenti 
della mia più viva gratitudine anche per i consigli di cui mi 



(1) Loc. cit. 

(2) Rif. in Hygien. Rundschau, 1895, p. 288. 

(3) Pfahl e Nocht, e Behriiig.Bek&iBpf. der Inf«ktioatkr«akb. », 
(Hygien. Theil), Leipzig, 1894, p. 427. 

(4) Loc. cit. 

^) AnnaUs Inst, Pasteur^ U Xj f . 351, 
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fu largo durante queste ricerche, ho saggiato il valore disin- 
fettante delle sostanse ansidette sullo sputo tubercolare, con 
nuove e numerose esperieoze, allargandole anche alla formal- 
deide, sotto forma di soluzione, e al latte di calce, benché 
questo ancora pochi anni fa da De Qiaxa (1) sia stato ricono- 
sciuto completamente inefficace verso il bacillo della tuber- 
colosi. Tali nuove esperienze parvero ancora più opportune, in 
ispecie per il sublimato , in quanto che questo , in Italia , è 
largamente usato nei pubblici servizi di disinfezione. 

Quantunque le mie ricerche abbiano avuto solo di mira la 
disinfesione degli sputi tubercolari essiccati, io credo di aver 
portato con esse anche un contributo al problema generale 
della disinfezione degli ambienti. Una lunga esperienza ci ha 
infatti ormai dimostrato di quanta resistenza contro gli agenti 
fisici e chimici sia dotato il virus tubercolare, e d^altra parte 
esso negli ambienti, a differenza, p. es., dei germi del vainolo 
e della scarlatina che, secondo ogni verisimiglianza, si pre- 
sentano nudi, suole comparire sotto forma di sputi, ossia rav- 
volto per tal modo da densi strati di muco da ofEVire assai 
più notevoli difficoltà ai mezzi disinfettanti. Onde esso può 
considerarsi, con qualche ragione, oome un campione di re- 
sistenza, e ritenere che quei metodi che riescono ad ucciderlo 
siano eo maius altrettanto efficaci verso gli altri germi in- 
fettivi ohe contaminano gli alloggi. 



Per le mie esperienze mi valsi di sputi del mattino , rie* 
ohissimi di bacilli tubercolari, che venivano deposti sopra pio- 
coli fogli di carta bianca ordinaria, fissati con chiodi per gli 
angoli su sottili assicelle di legno. Con una bacchetta di 
vetro sterilizzata i nummuli venivano da prima mescolati al- 
quanto fra di loro, neirintento di ottenere un materiale ugual* 
mente costituito in ogni parte, poi distesi in istrato dello 
spessore press* a poco di un nummulo ordinario. E ciò a di- 



(1) Annal€t d$ Mierogrmphie^ 1800. 
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segno, perché, ò noto, non sempre i malati distendono lo 
sputo , calpestandolo , in un velamento sottile : sovratutto 
quando la malattia avanzata li obbliga al letto, essi, non di 
rado, spurgano senza riguardo dappertutto, imbrattando le 
pareti nella parte inferiore, o trasformando gli angoli della 
stanza a cui sono più vicini in un vero ricettacolo di sputi. 
Ed allora i nummuli restano tali, per grossezza, quali ven- 
nero emessi : onde anche di queste condizioni meno favorevoli 
conveniva tenessi conto. 

Preparato il materiale, lo lasciavo a sé in una stanza, perchè 
disseccasse lentamente, tenendolo al riparo della luce, sia chiu- 
dendo bene le imposte delle finestre, sia ricoprendo i campioni 
di sputo con un ampio coperchio di cartone. La temperatura 
ambiente oscillò dai 15^ ai 18';-20*. Dopo otto o dieci giorni lo 
sputo era di solito abbastanza essiccato in modo da costituire 
solo una crosticina giallastra o grigio-giallastra : più tardi la 
crosticina si rompeva spontaneamente qua e là e aderiva meno 
bene alla carta: e si sceglieva appunto questo momento, in 
cui lo sputo, in condizioni opportune, avrebbe incominciato 
a diffondersi nell'aria, per praticare la disinfezione. Per la 
quale si procedeva a questo modo: con strumenti sterilizzati 
si ritagliava un piccolo campione dello sputo secco e lo si 
deponeva su dì un'assicella di legno disposta quasi verti- 
calmente, poi per mezzo di uno spolverizzatore ordinario a 
pera di gomma e della capacità di 200 cm^ circa si spruzzava 
sul pezzetto di carta la soluzione in esperimento finché esso 
fosse non solo ben bagnato, ma come grondante di grosse 
gocciole di liquido. Subito dopo con una pinza sterilizzata si 
portava il pezzetto di carta entro una capsula di Petri , che 
tenuta prima scoperta e obliqua, in modo che l'eccesso del 
liquido potessse sgocciolare facilmente, veniva poi chiusa e 
rimessa, in posizione orizzontale, al buio. Dopo ventiquattro 
ore , o dopo un tempo più lungo , il campione di sputo cosi 
trattato veniva innestato in cavie robuste e adulte, sia sotto 
cute , sia , come accadde nella maggior parte degli esperi- 
menti, direttamente nella cavità peritoneale, osservando na- 
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toralmente Tasepsì più rigorosa e usando le mag'giori cautele 
per evitare ogni inquinamento secondario del materiale da 
inoculare. 

B mi sono valso appunto di materiale disseccato sulla carta, 
perchè cosi era facile praticare l'innesto di tutto il campione, 
fin ne' suoi strati più profondi. In qualche rarissimo caso però* 
come dirò in appresso, lo sputo venne stemperato in poca 
acqua sterile, raschiando ben bene la carta, e inoculato poi 
con una comune siringa di Pravaz. In particolar modo quando 
la crosticina di sputo era così secca che era facilissimo una 
parte di essa andasse perduta durante Toperazione, mi valsi 
di quest'ultimo procedimento, oppure immergevo rapidamente 
il pezzetto di carta in acqua distillata e sterilizzata, ottenendo 
cosi di nuovo Tadesione dello sputo alla carta. Aggiungo su- 
bito che Tuso di questi artifizi — come potei rilevare da espe- 
rienze comparative — non mutò naturalmente per nulla Tesito 
deirinoculazione. 

La parte di sputo, disseccato sulla carta, che non era stata 
sottoposta air azione dei disinfettanti, serviva sia a ripetere 
più tardi, quando ne fosse il caso, l'esperienza, sia come ma- 
teriale di controllo da innestarsi in altre cavie, per riconoscere 
se lo sputo usato era davvero e in che grado virulento. E fu 
mia cura di moltiplicare cosi gli innesti del materiale di con* 
troUo, come di quello assoggettato airazione delle varie so- 
stanze in esame, si che i reperti che ne ottenevo, appunto per il 
loro numero (si badi che le cavie sacrificate nel corso di queste 
ricerche furono ben 250), acquistassero uno speciale carattere di 
esattezza e le conclusioni che ne fossi per trarre avessero le- 
gittimamente maggior sicurezza. Gli animali inoculati, quando 
non morirono spontaneamente, vennero uccisi solo molto tardi, 
in un periodo di tempo cioè che oscillò fra un minimo di due 
mesi a un massimo di 6 o 7 mesi, afBne di avere dei reperti 
necroscopici ben chiari. La morte spontanea di raro accadde, 
per le cavie tubercolose , prima della fine del secondo mese, 
di solito fu fra il terzo e il quarto: e furono ritenuti sani solo 
quegli animali che morirono almeno 60 giorni dopo Topera- 
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zione, senza lesione rilevabile. Nel determinare la natura tu- 
beroolare delle lesioni ohe eventualmente esistessero negrli ani- 
mali innestati, ho sempre badato a moltiplicare gli esami 
microscopici, in modo che il reperto di abbondanti bacilli to- 
gliesse ogni dubbio; innentando, in caso contrario, il materiale 
sospetto in altre cavie. 11 metodo seguito poi per la colorazione 
dei bacilli fu quello di Oabbet. Infine, gli animali operati erano 
tenuti in speciali gabbie metalliche, isolando completamente 
cosi quelli di un'esperienza da quelli di un'altra: e le gabbie 
prima di essere usate si disinfettavano spazzolandole a lungo 
con spazzole imbevute di liscio al 10 Vo ® tenendole poi som- 
merse per ventiquattro ore anche in lisolo al 10 ^/q. 

Conviene ancora ricordare che, per gli intenti pratici del 
presente lavoro, le soluzioni delie varie sostanze in esame 
vennero sempre fatte in acqua comune (1). 



Nelle esperienze con le soluzioni di sublimato , queste fu- 
rono usate alla ooncentrazione del 3, del 6, del 7,5 e deirs^/^^, 
ora semplici, ora addizionate di varie quantità di cloruro so- 
dico e di acido cloridrico; esse erano ottenute , nel caso che 
si trattasse di soluzione semplice di sublimato o di soluzione 
di sublimato con cloruro sodico, disciogliendo a dolce calore 
queste sostanze nell'acqua; nel caso invece ohe il liquido con- 
tenesse acido cloridrico, si incominciava a sciogliere in esso, 
a freddo, il sublimato, poi vi si aggiungeva la quantità con- 
veniente d'acqua. 

In una prima serie di esperimenti fu ricercato il potere di* 
sinfettante delle soluzioni di sublimato al 3 Voot concentra- 
zione alla quale, come ebbi già occasione di ricordare, il su* 



(1) Più precisamente, Tacqua usata fa quella delia condattura di Torioo, 
ossia, nella maggior parte delle esperienze, acqua del Sangone (che dA 
mgr. 75-90 di residuo solido a 100*, ed ha una dnresia di 3 gradi Io- 
deschi), e, nelle altre poche^ aequa di Millefonti (residuo solido a 100* 
mgr. 372, durezza 17-19 gradi tedeschi). Per ciò che mi fu possibile rile- 
V£*re, non si ebbero differenze neireffieacia delle soluzioni disinfettanti 
dall'uso dciruna piuttosto che dell'altra acqua. 
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blimato, anito ad una conveDiente quantità di acido oloridrioo, 
aveva dato ad altri ottimi risultati, sia come disinfettante in 
genere degli ambienti, sia come disinfettante speciale dello 
sputo tubercolare essiccato. Orbene, Tesito di tutti gl'innesti 
fatti, aia ventiquattro, sia quarantotto ore, sia più giorni dopo 
la spolverizEazione , con materiale trattato a quel modo , fu 
chiaramente e concordemente che il sublimato al 87oo^ ^^^ sem- 
plice, sia contenente NaGl o HGl nella concentrazione del 5 Voo* 
era completamente inattivo di fronte allo sputo tubercolare 
essiccato. Sarebbe troppo lungo riferire qui per disteso quanto 
ebbi a rilevare all'autopsia degli animali nelle varie esperienze: 
accennerò quindi solo ad alcune delle cose più importanti che 
vennero osservate. Innanzi tutto è da notare che il sublimato 
semplice al 3 ^oo^ comparativamente alle altre soluzioni, diede 
di solito risultati di gran lunga più fevorevoli : poiché non 
infrequentemente i campioni di sputo spolverizzato con esso 
non provocarono alterazione di sorta negli animali in cui ve- 
nivano innestati, oppure vi producevano delle manifestazioni 
tubercolari più tardive e poco estese. ÀlPincontro il sublimato 
acido o il sublimato con cloruro sodico diedero luogo, meno 
in casi estremamente rari, a tubercolosi peritoneali che inte- 
ressavano profondamente non solo le ghiandole linfatiche del 
mesenterio, prelombari, preaortiche ecc., ma anche la milza, 
il fegato e talora fino le ghiandole linfatiche retrosternali, e 
infine, in qualche caso in cui, verisimilmente, durante Tin- 
nesto, era stato sparso un pò* di materiale sulle labbra della 
ferita, pure le ghiandole linfatiche inguinali . Il quadro anatomo- 
patologico che si ebbe pertanto nella maggioranza dei oasi 
non fu punto dissimile da quello ohe si osservava negli animali 
di controllo, e senza che si potesse stabilire una qualche dif- 
ferenza di efficacia fra il sublimato acido e il sublimato con 
cloruro sodico. 

Quando si consideri che le osservazioni dette sono state de- 
sunte da un gran numero dì esperimenti, che in ogni caso lo 
stesso sputo che veniva spruzzato con sublimato semplice al 
3 Voo» serviva d'altra parte per le prove con le altre due so- 
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Iuzìodì, pare si debba escludere che le differenze rilevate dal- 
l'uso della prima di esse di fronte alle altre sia stato semplice 
effetto del caso. La ragione deve stare più tosto nel differente 
valore disinfettante del sublimato a seconda che esso è solo 
nella soluzione, o vi si trova in presenza d'altre sostanze. 
Ora tale conclusione che, come ognun vede^ avrebbe un si- 
gnificato pratico non trascurabile, si accorda con ciò che finora 
venne osservato e detto da altri a proposito delle soluzioni di 
sublimato ? 

È noto che la pratica di aggiungere a queste delle speciali 
sostanze, come Tacido cloridrico e il cloruro di sodio, fu sug- 
gerita anzitutto per impedire la formazione di albuminati di 
mercurio quando il sublimato agiace su mezzi albuminosi, 
onde è diminuita l'attività disinfettante di esso, inoltre, per 
ovviare alla precipitazione di composti insolubili del mercurio 
con i sali contenuti nel materiale da disinfettarsi o nell'acqua 
per la soluzione, quando si usi acqua non distillata, e infine 
per rendere più durature, e più resistenti all'azione della luce 
le soluzioni di sublimato. Siccome però, per le mie esperienze, 
mi sono valso di soluzioni preparate all'istante, quest'ultima 
considerazione non entra, almeno per ora, nella questione. Per 
quanto riguarda la formazione nei materiali contenenti albu- 
mina deiralbuminato di mercurio, che può essere impedita con 
raggiunta di acido cloridrico o tartarico (La p lace (1)) o del clo- 
ruro sodico o potassico o ammouico o di altri sali (Behr i o g(2)), 
è pure già stato dimostrato da Behring, contrariamente 
all'affermazione di Laplace, che la diminuzione di attività 
del sublimato si ha in egual modo, anche quando ad esso si 
associno quelle sostanze che ovviano alla formazione dei preci* 
pitati. Onde, per questo lato, parmi non possa elevarsi oppo- 
sizione valida a ciò che avrei osservato nelle mie ricerche. 
Di maggior rilievo invece è la questione dell'aggiunta di 



(1) Deutsche med, Woch., 1887, p. 866. 

(2) Cétitralblatt f. Bahter., 1888, n. 1-2 e < Bekàmpf. d. InfektioiU' 
krankh. i, Leipiig, 1894, p. 53 e teg. 
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sostanze al sublimato in vista delle possibili combinazioni in- 
solubili di esso con alcuni sali, e ciò tanto più in quanto che 
nel caso mio le soluzioni di cloruro merourico erano state 
fatte con acqua comune. Nondimeno, neppure per quest'ultimo 
riguardo vi ha accordo completo fra gli AA., cosi è bensì vero 
che Beh ring (1) e Gàrtner (2) vantano Tuso del sublimato 
con cloruro sodico, specialmente perchè non si hanno precipi- 
tati neppure con i carbonati alcalini, e Di Mattei e Scala(3) 
rilevano il maggior valore disinfettante delle soluzioni di su- 
blimato in acqua comune , con acido cloridrico b tartarico. 
Ma, d'altra parte, questi ultimi AA. trovano che le soluzioni 
fresche in acqua comune hanno potere analogo a quelle in 
acqua comune con cloruro sodico. E v'ha di più: Popoff (4) 
afferma, infatti, che le soluzioni di sublimato in acqua co- 
mune, anche con l'aggiunta del 5 ^1^ di cloruro sodico, sono 
molto meno attive che quelle fatte con acqua distillata, e jOt- 
taviano (5), in base ad alcune sue esperienze, conchiude che 
le soluzioni recenti di sublimato in acqua distillata o in buona 
acqua di conduttura hanno eguale potere disinfettante per 
lo stafilococco, e che le soluzioni addizionate di cloruro so- 
dico hanno assai minore efficacia* 

Panfili (6) però avrebbe riconosciuto nell'aggiunta d'acido 
cloridrico o di cloruro sodico un mezzo per elevare diretta- 
mente il valore disinfettante delle soluzioni di sublimato, e 
questo in seguito ad esperienze fatte con soluzioni in acqua 
distillata , in cui quindi non si poteva più trattare d' impe- 
dire la formazione di composti insolubili del sale mercurico 
con i sali dell'acqua. Ma contro i suoi risultati starebbero 
quelli di Borchow(7), il quale avrebbe riscontrato che l'ag- 



(1) Loc. cit. 

(2) Loc. cit. 

(3) Annali deWIst. igiene eperim. di Roma^ 1889, voi. I. 

(4) Rif. in Centralbl. f. Bahter., 1899, Bd. 25, p. 331. 

(5) Riforma medica^ 1899, anno XIV, d. 292. 

(6) Annali d'Igiene sperim,, 1893, p. 527. 

(7) Rif. in Baumgarten't Jahretb,^ 1897, p. 992. 
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giunta deir I "/o ^^ cloruro sodico o del 6 7oo ^^ acido clo- 
ridrico tartarico, ma sopratulto del cloruro sodico, alle 
soluzioni di sublimato ne diminuisce in modo rilevante Tat- 
tività. E d^altra parte Popoff (1) afferma che razione del 
sublimato 1 ^^o ^ Indebolita dalla presenza deiri-2 •/© ^^ ^'^ 
ruro sodico , almeno per gli stafilococchi e le spore del car- 
bonchio (ed è appunto con le spore del carbonchio che espe- 
rimentava Panfili), mentre l'aggiunta del solo 5 ^^^ avrebbe 
Teffetto contrario. 

Debbono infine essere ricordate qui le esperienze di ErOnig 
e Paul (2) che, valendosi di soluzioni in acqua (istillata, e, 
come materiale dì prova, di spore del carbonchio disseccate 
su granati di Boemia, riescono alla conclusione che razione 
disinfettante delle soluzioni acquose di cloruro mercurico sono 
meno attive, quando vi si aggiungano composti alogenici di 
metalli o acido cloridrico. Tale differenza, che con raggiunta, 
ad es., del cloruro sodico, era, nelle soluzioni molto diluite 
(1 Voo)» appena sensibile, si faceva invece notevole nelle solu- 
zioni un po' concentrate. Questi AA., avendo riconosciuto con 
altre esperienze che i composti alogenici del mercurio agi- 
scono in proporzione del loro grado di dissociazione elettro- 
litica, concludono che probabilmente la diminuita azione 
disinfettante dei sublimato, in presenza di NaCl o di HGl, di- 
pende da una minore dissociazione elettrolitica, e fanno no- 
tare l'importanza che ha ad ogni modo il fatto in questione 
per la medicina. 

In conclusione, secondo molti osservatori, raggiunta di 
NaGl di HCl al sublimato non ne favorirebbe razione di- 
sinfettante, anzi forse T ostacolerebbe, e questi fatti non sof- 
frirebbero mutazioni per essere la soluzione preparata con 
acqua comune , sempre quando però si tratti di soluzioni re- 
centi. Le quali cose s'accorderebbero appunto con ciò che 
avrei visto accadere nelle mie ricerche. 



(1) Loc. cit. 

(2) Zeitschrift f. Hygietie, 1896, Bd. 25, p. 1. 
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Biconosoiuta frattanto rìnefflcaoia del sublimato al 3 Voo ^ì 
fronte allo sputo tubercolare essiooato, parve opportuno ri* 
cercare se aumentando la concentrazione delle soluzioni fosse 
possibile riuscire a conclusioni più favorevoli. Istituii per- 
tanto an 'altra serie di esperienze, con le seguenti soluzioni: 
l^" BQbiimato al 5 ^^o^ ^"^ sublimato al 5 Voo <^on cloruro sodico 
nella concentrazione del 10 ^/«o; 3"* sublimato airs Voo; ^"^ su- 
blimato airs Voo addizionato deirs Vm ^^ cloruro sodico ; 5*" su- 
blimato al 7,5 ^/^ addizionato del 12,5 ^/^o di acido cloridrico. 
E resito fu che tutte le cavie inoculate dopo 24 ore o più 
giorni dopo la disinfezione, con materiale trattato con ognuna 
di tali sostanze, restarono perfettamente sane, mentre le cavie 
inoculate con materiale mantenuto nelle stesse condizioni di 
luce, di temperatura, di essiccamento , ma non assoggettato 
airazione delle soluzioni anzidette, ammalarono di tubercolosi 
più o meno diffusa. In seguito a tali risultati fu subito ese- 
guito un altro gruppo di esperienze intese a controllare l'e- 
sattezza dei risultati ottenuti col sublimato al 5 7oo ^ ^^^ ^^^ 
riassumere nelle tabelle seguenti (tabelle A, B, C) : 
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Per ciò che riguarda gli altri disinfettanti presi in esame, 
▼i ò ben poco da dire. Il liscio al 10 ®/o si è dimostrato sempre 
attivissimo verso lo spato tubercolare essiccato : i campioni 
spruzzati con tale sostanza non determinarono alcuna altera- 
zione nelle cavie, sia che essi vi venissero innestati venti-* 
quattro ore dopo la disinfezione che dopo 48 ore, o dopo più 
giorni, fin dopo 45 giorni, mentre lo sputo tenuto per con* 
troUo era ancora interamente e fortemente virulento. Della 
formalina non venne fatta che una sola esperienza su due cavie: 
mezz^ora prima che con la formalina al 10 Voi lo sputo venne 
spolverizzato abbondantemente con acqua fredda, neirintento 
di rigonfiarlo un po' e di rendere più facile la penetrazione 
al disinfettante. La capsula di Patri in cui era tenuto lo sputo^ 
venne lasciata ventiquattro ore aperta, in modo che la forma- 
lina potesse evaporare liberamente, press'a poco come avver* 
rebbe nella disinfezione delle pareti di una stanza; e Tinnesto 
nelle cavie fu praticato cinque giorni dopo, con questo esito, 
che dei due animali operati, uno morì 67 giorni più tardi pre- 
sentando alcuni nodicini tubercolari nel fegato e tubercolosi 
con caseosi incipiente delle ghiandole linfatiche mesenteriche, 
raltro fu ucqìso quattro mesi e mezzo dopo Toperazione ed 
era sano. Benché Tesperienza sia stata cosi limitata, né io 
credetti opportuno ripeterla avendo già ottenuto nel sublimato 
al 6 Voo u^^ sostanza sufficientemente attiva, essa ha nondi- 
meno qualche importanza, quando se ne rafi^ronti Tesito con 
quello ottenuto da Oehmichen (1) il quale ebbe la steriliz- 
zazione dello sputo tubercolare essiccato su legno liscio ste- 
rile, per razione, durata 5 minuti, di una soluzione air 1 ^^ 
di formalina. Per il latte di calce al 20 : 100 vennero fatte due 
serie d'esperimenti, nella prima delle quali Tinnesto del ma- 
teriale era praticato sotto cute e precisamente sotto la cute 
della coscia, mentre neiraltra il pezzetto di carta portante lo 
sputo fu inoculato direttamente nella cavità peritoneale. Non 
prestandosi però il latte di calce ad essere bene spruzzato per 



(1) Arbeit. a. d. K. Qu.'Amte, Bd. U, 1895. 
Archivio per l« ScUnsé Mediche, XXIir. 25 
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mezzo del polverizzatore di cui mi valevo per le altre espe- 
rienze, in alcuni casi esso venne gettato direttamente sullo 
sputo, in altri invece lo sputo venne immerso per breve tempo 
nel latte di calce e poi lasciato sg'occiolare : ma in ogni caso 
la virulenza del materiale, saggiata dopo ventiquattro, dopo 
quarantotto ore, dopo cinque giorni, non venne in nessun 
modo diminuita dal latte di calce. 

Il cloruro di calce venne da prima usato secondo le norme 
suggerite da Ghamberland e Fernbach (1): si stempera- 
rono cioè a poco a poco 100 grammi di cloruro di calce del 
commercio in 1200 cm' d*acqua ; la miscela era in seguito la- 
sciata a sé, in recipiente ben chiuso, pernn^ora, poi filtrata: 
il liquido così ottenuto veniva diluito airi : 10 con acqua, poiché 
è appunto a questa concentrazione che quegli AA. avevano ot- 
tenuto i risultati più favorevoli. Lo sputo era spruzzato anzi- 
tutto abbondantemente con acqua tiepida (a 84*-37®), poi, dopo 
un*ora, con il liquido disinfettante che sviluppava odore di 
cloro abbastanza spiccato. Ma Tesito di queste esperienze non 
fu invero molto incoraggiante, poiché, eccettuati alcuni pochi 
casi in cui gli animali operati restarono perfettamente sani, 
nella maggioranza delle prove si ebbe la morte delle cavie 
inoculate per tubercolosi più o meno diffusa. Pensai allora di 
valermi di soluzioni più concentrate di cloruro di calce e pre- 
cisamente di soluzioni al 10 V^, concentrazione usata con buoni 
effetti da Delépine e Hansome(2). Questi ÀA., nel lavoro 
già citato, non dicono nulla intorno al modo di preparazione 
di tale disinfettante che raccomandano vivamente e, per ciò 
che riguarda il metodo d*uso, si restringono a dire che lo sputo 
veniva inzuppato nel liquido o spazzolato con esso parecchie 
volte in r. Per conto mio, desiderando ottenere un disinfet- 
tante, se non di preparazione semplice, almeno di applicazione 
facile come sarebbe quella della spruzzatura, credetti oppor- 
tuno di valermi solo di soluzioni filtrate, seguendo anche in 



(1) Loc. cit. 

(2) Loc. cit. 
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questo caso il metodo di Ghamberland e Fernbaoh: per ciò il 
cloruro venne intimamente mescolato nel mortaio con acqua, 
poi lasciato a sé per un'ora in una bottiglia ben tappata e 
in seguito filtrato e usato subito sopra sputo spolverizzato 
una mezz'ora prima con acqua fredda. L'esito degli innesti 
fatti con materiale trattato con questo liquido, e praticati 4-12 
giorni dopo la spruzzatura, diedero costantemente e unifor- 
memente come effetto tubercolosi con profusa caseosi, ma cir- 
coscritta a qualche pacco di ghiandole mesenteriche che si 
erano fuse a costituire un tumore della grossezza di una noce 
o poco più, incapsulato da una membrana fibrosa biancastra, 
grossa e dura. L'esame istologico di tali tumori confermò 
trattarsi di tubercolosi lenta delle ghiandole linfatiche, con 
ampie cavità ascessuali seminate di bacilli. 

Paragonando il reperto necroscopico degli animali di con- 
trollo con ciò che si rilevava in quelli inoculati con materiale 
assoggettato alla spruzzatura con cloruro di calce al 10 ^o» 
era chiaro pertanto che non si poteva attribuire a questa so- 
stanza un vero valore disinfettante, ma solo un certo potere 
di attenuazione verso il virus tubercolare. 

Esposte cosi le varie esperienze e i loro risultati, parmi che 
le conclusioni che ne scaturiscono si possano formulare cosi: 
l"" Tanto le soluzioni in acqua comune di sublimato cor- 
rosivo al 5, al 7,5 o all'S Voo» ^ì^ semplici, sia addizionate, 
nelle proporzioni dette, di cloruro sodico o di acido cloridrico, 
quanto il lisolo al 10 Voi spolverizzate sugli sputi tubercolari 
essiccati, riescono a disinfettarli con sicurezza; 

2» 11 latte di calce al 20 Vo> applicato direttamente sugli 
sputi tubercolari essiccati, è completamente inattivo; 

S"* La formalina al lO^o ^ i^ cloruro di calce airi:120 fiU 
trato o al 10 % P^i*® filtrato, quando vengano usati sotto forma 
di spolverizzazionì, non hanno valore disinfettante di fronte 
agli sputi tubercolari essiccati ; solo il cloruro di calce, e in 
ispecie quello al 10 Vo» P^^e attenui alquanto la virulenza degli 
sputi. 
Benché anche il lisolo al 10 ^^ sia stato riconosciuto com- 



372 Voi. XXIIL N. i9. — d. ottoluiohi U 

plelamente efficace» tenendo conto però del suo alto prezzo, 
parmi è\ debba concludere per Topportunità deirnso in pratica 
solo delle soluzioni di sublimato, alla concentrazione almeno del 
6 ^/oo* Riguardo alla spolverizzazione, fatta naturalmente con 
una buona pompa spruzzatrice ^ io consiglierei che, oltre ad 
essere abbondante, in modo da innondare quasi le superfici da 
disinfettarsi, fosse fatta due volte, in modo da ottenere un 
inumidimento più completo e più sicuro di ogni parte, pra- 
tica che era già seguita nel servizio pubblico di disinfezioui 
della città di Parigi, salvo che là si usavano le soluzioni ìD" 
sufficienti di sublimato airi ^1^ col 2 7oa ^^ cloruro sodico (1). 
Inoltre, ad ovviare al rapido essiccamento delie superfici ba« 
gnate, e neirintento di prolungare cosi quanto più è possibile 
razione della soluzione disinfettante, converrebbe che gli am- 
bienti fossero tenuti ben chiusi dopo avvenuta la disinfczione, 
0, per lo meno, fossero impedite le correnti d'aria. 

Infine, avuto riguardo alla diversa efficacia delle soluzioni 
dì sublimalo al 3 ^^^ a seconda che sono semplici, o addizio- 
nate di altre sostanze, io inclinerei a raccomandare le solu- 
zioni semplici. Ciò naturalmente quando esse si usino appena 
poco dopo fatte: gli AA. sono infatti d'accordo nel ricono- 
scere che le soluzioni di sublimato in acqua comune diminuii 
scono di attività invecchiando e tenendole esposte alla luce, 
e ohe tale diminuzione può essere impedita sopratutto con 
raggiunta di una moderata quantità di cloruro sodico, o anche 
di acido cloridrico (Di Mattel a Scala (2), Popoff (3), 
Behring(4), Oartner(5) e altri). Anche Krònig e Paul(6) 
approvano la convenienza deiraggiunta del cloruro sodico, 
salvo che essi vorrebbero che fosse minima, affine di ridurre 
anche al minimo la diminuzione dì efficacia che soffre il ciò- 



(1) A. J. Martin, Annales de Micrograpkiey 1896, p. 281 

(2) Loo. eit. 

(3) Loc. cit. 

(4) Loc. cit. 

(5) Loc. cit. 

(6) Loc. cit. 
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raro merourico in presenza del cloruro sodico; consigliano 
pertanto nelle boIqsìodì che hanno una coneentrasione di sn- 
blimato superiore airi ^l^j di non af^gi ungere più d( due mo* 
lecole di cloruro sodico per ogni molecola di cloruro mercu* 
rioo (cioè per una soluz. ad es. di sublimato al 5 */oai oiroa 
gr. 2>16 di cloruro sodico). 

Che le soluzioni semplici di sublimato diminuiscano di eiB- 
caoia invecchiando, potei osservare anehMo in alcune espe* 
riense ; infatti mentre uno stesso sputo spolverizzato con subii* 
mate al 3 ^/oo fresco non diede alcuna alterazione neiranimale 
inoculato, spolverizzato invece con la stessa soluzione lasciata 
a sé per dieci giorni a luce diffusa, produsse tubercolosi tipica 
addominale. In un altro caso però, una soluzione di sublimato 
al S Voo tenuta anch'essa in un recipiente di vetro inooloro 
alla luce, non aveva subito diminuzione del potere disinfet- 
tante dopo tre giorni. Il che dimostrerebbe, come pare del 
resto abbia osservato anche Popoff (1), che Tindebolimento 
delle soluzioni semplici non avviene molto rapidamente. 

Ad ogni modo, poiché, nelle mie esperienze, l'aggiunta di 
cloruro sodico o di acido cloridrico alle soluzioni di sublimato 
al 6 più Voo9 i^on ha tolto loro il potere disinfettante verso lo 
sputo tubercolare essiccato, sarà sempre consigliabile, in mo- 
derata quantità (per es. nella proporzione che usai o in quella 
suggerita da Kr&nig e Paul), Taddizionare il sublimato di 
cloruro sodico, ogni qual volta il liquido non si usi appena o 
poco dopo preparato. 

Raccomandando il sublimato per la disinfezione degli am- 
bÌM[iti, non posso non accennare almeno di passaggio alla que- 
stione della sua velenosità. L'appunto che il sublimato possa 
essere nocivo sopratutto per le persone che abitano 11 locale 
disinfettato Ai sollevato da prima daOuttmann eìlerke (2), 
e ribadito poi da Esmarch (3), e, per tacere di altri, dalle 



(1) Loc. cit. 

(2) Loc. cit. 

(3) Zeitschrift f. Hygiene, 1887, Bd. 2, p. 491. 
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osservazioni recenti di Sj5qvi6t(l) e di Morner (2). Qaest'ul^ 
timo ansi, fra le altre cose, avrebbe trovato del mercurio nelle 
urine di persone che abitavano ambienti disinfettati abbon- 
dantemente con sublimato 4-6 mesi prima. Ma contro a tutto 
ciò stanno le osservazioni antiche di Krupin (3), e le con- 
clusioni di coloro che, come Bordoni-Uffreduzzi (4), eb- 
bero agio di vedere gli effetti di un uso ampio e diuturno di 
disinfezioni d'ambienti col sublimato, rilevandone Tinnocuità. 
Questa stessa questione fu sollevata non è guari al Congresso 
nazionale d'igiene di Como» e dopo ampia trattazione anche 
da parte di persone che, da anni, sono a capo di servizi pub- 
blici di disinfezione, si convenne d'ogni parte nel riconoscere 
che non vi ha luogo a temere seriamente per l'uso delle so- 
luzioni di cloruro mercurico. Onde anch'io riterrei che fino a 
nuove numerose e valide osservazioni in contrario, non si pos- 
sano, per il supposto pericolo di avvelenamento, bandire dal- 
l'uso pubblico le disinfezioni con sublimato. 



Come appendice alle ricerche precedenti, riferirò ora breve- 
mente sopra esperienze intese a saggiare la tenacità di vita 
degli sputi tubercolari, tenuti al buio, o a luce diffusa molto 
moderata, quale si verificherebbe negli angoli più riposti di 
una stanza, o esposti all'azione della luce solare diretta. Queste 
condizioni si sogliono riscontrare negli alloggi e possono 
quindi essere di un qualche interesse per il problema della 
disinfezione degli ambienti, in quanto che da un lato danno 
la misura della efficacia degli agenti naturali sullo sputo, e 
d'altro lato ci diranno per quanto tempo resti pericoloso un 
ambiente contaminato da un tubercoloso. Le ricerche furono 
fatte con gli stessi campioni di sputo di cui una parte ser* 
viva per le disinfezioni, e, eccetto che per il materiale esposto 



(1) Rif. in Hygien, Rundschau^ 1893, p. 370. 

(2) Zeitschrift f. ffygiene, Bd. 18, H. 2. 

(3) Loo. cit. 

(4) Loo. cit. 
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al Bole, la temperatura oscillò da 14® a 15% in alcune espe- 
rienze, da 20"* a Zi"* in altre. 

Lo sputo esposto al disseccamento al buio, cioè sotto una 
grande scatola di cartone pesante, era ancora virulento dopo 
53 giorni, non più dopo 150; lo sputo esposto al disseccamento 
a luce molto moderata era ancora virulento dopo 56 giorni e 
fin al 120*, non più dopo quest'epoca. Questi risultati s'accor- 
dano fondamentalmente con quelli pttenuti dalla maggior parte 
degli A A., e che, per amor di brevità, non riferisco qui (1). 
Riguardo alle esperienze intorno airazione della luce solare 
diretta, esse sono riassunte nelle due tabelle seguenti (tabelle 
D e B), in cui è indicata Tepoca in cui fu fatto Tesperimento, 
le ore della giornata e i giorni nei quali successivamente fu 
esposto al sole lo sputo, la temperatura massima osservata, 
la data deirinnesto e della morte degli animali innestati con 
resito deirautopsia di essi. 



(1) Si veggano in propoaito le mie tabella e I batteri patogeni in rap- 
porto ai diainfet tanti » (Torino, Roaenberg e SelUer edit., 1809). V. anche 
Cornet, Die Tobercoloae in Nothnagel'a SpecieUe Pathologie n. The- 
rapie, e Vito Lo Bosco, VufficiaU sanitario^ anno II, faac. 2. 
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Se non vogliamo tener conto della prima prova citata nella 
tabella D, per le note offerte dalla milza all'autopsia, sebbene 
non mi sia stato possibile rintracciare nell'animale innestato 
alcuna lesione tubercolare certa, si può nondimeno concludere, 
da queste esperienze, che la luce solare diretta è capace di 
disinfettare Io sputo tubercolare essiccato in uno spazio di 
tempo che oscilla fra un minimo di 4 ore a un massimo di 14 
ore e un quarto. Questo risultato s'accorda con quello ottenuto 
da Delépine e Ransome(l) che ebbero la sterilizzazione 
dello sputo disteso su carta ed esposto al sole in 9 ore (tem- 
peratura massima 30^). Non contraddittorie sono pure, per 
quanto meno favorevoli, le ricerche di M igne co (2) che ebbe 
distrutta la virulenza dello sputo dopo 24-30 ore o dopo 40, 
perchè fatte con materiale disteso su tela, nel primo caso, 
su lana, nel secondo, e quindi meno accessibile, nelle parti 
profonde, ai raggi del soie. Riguardo poi alle esperienze di 
Mitchell eCrouch(2) che ebbero la sterilizzazione dello 
sputo misto a sabbia dopo 35 ore di sole, si noti anche che 
questi A A. operavano in una regione in cui occorse non meno 
che dal 28 settembre al 22 ottobre per avere 55 ore di sole. 
Da tutte le quali cose ben si vede che attivo e prezioso mezzo 
naturale di distruzione del virus tubercolare sia la luce so- 
lare diretta. 



(1) Loc. cit. 

(2) Ann. Igiene sperim.^ 1805, fase. 2. 

(3) Journ, of paihol, and bacter,^ voi. 6, p. 14. 
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Le aDomalie congenite della congiuntiva finora conosciute 
sono il dermoide, una formazione adiposa talvolta unita al 
dermoide e le chiazze pigmentate. Ma in essa si osservarono 
pure congeniti naevi vascolari, linfatici e formazioni di tes- 
suto osseo. 

Nella cornea le anomalie congenite osservate sono: il der- 
moide o tutto situato nella cornea, o parte in essa e Taltra 
parte nella congiuntiva della sclera, opacità parziali o totali 
unite o a macrocornea ed a buftalmo e ad idroftalmo oppure 
a microcornea ed a microftalmo, sole opacità parziali a forma 
d^anello e di sclerosi, lo scleroftalmo; e la cornea conica. 

Ora qui passo ad esaminare un'altra forma d*anomalia con- 
genita situata in parte nella congiuntiva della sclera ed in 
parte nella cornea, la quale si presentò con aspetto clinico e 
con struttura fino ad ora non determinati, principalmente in 
rapporto alla sua eziologia. 

I. 

La bambina di 6 mesi V. Giuseppa da Zinasco fu presentata 
ed accolta nella Clinica Oculistica di Pavia il 13 novembre 
1893. La madre della bambina rimarcò fin dalla nascita di 
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questa, ch'essa presentava neirocchio destro un sollevamento 
bianco roseo in corrispondenza all'apertura della fessura pal- 
pebrale; però da breve tempo le sembrò, ohe tale sollevamento 
aumentasse: il che la spinse a condurre la bambina in clinica. 

Esaminando la bambina io rilevai, ch'essa era robusta, in 
buon stato di nutrizione e di salute generale; niente di asi- 
metrico nella faccia; orbite uguali d'ambo i lati e di sviluppo 
normale, cosi pure le palpebre ed i sacchi congiuntivali. 

Nulla di anormale si notava riguardo all'integrità delle pal- 
pebre di destra, né nelle congiuntive palpebrale e del seno. 
Il bulbo oculare destro aveva grandezza normale pari a quella 
dell'occhio sinistro. Nella metà esterna del segmento anteriore 
delTocchio destro s'osservava una formazione congenita (fig. 1), 
che rivestiva la corrispondente parte della sclera ed occupava 
la metà esterna della cornea. Questa formazione avea la forma 
di due lobi d'una foglia di triroglio aderenti lateralmente; 
colla parte più assottigliata alla sua estremità esterna sulla 
sclera confinava colla congiuntiva dell'angolo esterno, mentre 
l'estremità sua interna convessa (limitata da una striscia 
bianca che la separava dalla metà interna trasparente della 
cornea) appariva larga ed occupava la mQtà esterna di questa 
membrana; però il tratto più largo dell'anomalia apparteneva 
alla porzione situata sulla sclera presso il limite colla parte 
sua corneale. 

In complesso la formazione osservata occupava circa il terzo 
esterno del segmento anteriore del bulbo, e corrispondeva alla 
metà esterna della rima palpebrale quando era aperta. 

La parte corneale occupata dalla formazione congenita era 
completamente opaca. 

Tutta la superficie della formazione appariva delicatamente 
liscia e di color roseo ; compressa lateralmente non si isolava 
sollevava dalla congiuntiva bulbare, e facea corpo con la 
cornea. 

La lunghezza della formazione congenita era di circa 14 mm., 
la sua larghezza massima misurava 10,5 mm., mentre l*ele- 
vatezza sulla superficie della congiuntiva bulbare risultava di 
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1 mm., 6 8U quella della cornea trasparente di 0,5 mm. spe» 
cialmente nel 8uo quadrante inferiore esterno, che era in rap- 
porto colla rima palpebrale e vi penetrava. La metà interna di 
questa cowea destra era completamente trasparente e d'esten- 
sione normale; 

La reasione deiriride deirocchio destro si riscontrò fisiolo- 
gica, T Dormale: il cristallino ed il vitreo erano trasparenti. 
Non fu possibile esaminare lo stato della coroidea, della re- 
tina e del nervo ottico per l'irrequietezza della bambina, 
laonde solo si potè rilevare il riflesso normale del fondo di 
quest'occhio^ che manifestava una squisita sensibilità lumi- 
nosa; inoltre si presentava in forte strabismo convergente, 
mentre le escursioni dei movimenti oculari erano conservate. 

L'occhio sinistro si trovava in condizioni anatomiche di svi- 
luppo e funzionali normali. 

L^età della bambina, che presentava la descritta formazione 
osservata fin dalla nascita, le particolarità cliniche di questa 
messe in rapporto con le condizioni normali di sviluppo ge- 
nerale e deirocchio sede della formazione e delle sue parti 
protettrici, come anche la spiccata differenza clinica di questa 
formazione dal dermoide, dal pterigio e dai tumori che di fre- 
quente si localizzano nella regione occupata dalla formazione 
congenita, autorizzarono la diagnosi di anomalia congenita 
della congiuntiva della sclera e nella metà estema della 
cornea delVoccMo destro. 

L'esportazione di quest'anomalia era indicata dalla defor- 
mità e per lo scopo di tentare il riacquisto almeno in parte 
della trasparenza nella metà esterna della cornea. 

Con rigorosa antisepsi li 22 dicembre 1893 si praticò l'espor- 
tazione dell'anomalia dell'occhio destro, previa narcosi e col- 
Tanestesia locale della cocaina; però nel tratto inferiore cor- 
neale dell'anomalia, il quale era molto consistente, s'incontrò 
la maggiore difficoltà: l'esportazione riusci completa evitando 
la perforazione della cornea. 

Dopo l'esportazione deiranomalia, rimase allo scoperto gran 
parte del segmento esterno anteriore della sclera, che apparve 
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Dormalmente sviluppata e non lesa, mentre la metà esterna 
della cornea presentava ana ulcera traumatica considerevole, 
fortemente vascolarizzata e priva di trasparenza. 

L*esportato rivestimento esterno della sclera Mliitoo se^r- 
mento anteriore esterno si cercò ripararlo, per quanto era 
possibile, col dissecare la congiuntiva attorno, attirandovela 
e fissandovela coirapplicazione di punti di sutura. Subito dopo, 
s^appiicò la medicazione e fasciatura antisettica colla soluzione 
di sublimato corrosivo 1 per 5000. 

Dopo 24 ore dairoperazione i margini cruentati della con- 
giuntiva bulbare apparivano bianchicci, mentre quelli limi- 
tanti la cruentazione nella cornea aveano colore roseo. Al 3* 
giorno, si rimarcava un aspetto bianchiccio in tutto il tratto 
già sede deiranomalia cioè sia nel sito della sclera restata sco- 
perta, sia nella metà esterna cruentata della cornea. Mentre 
al O"" giorno il processo di cicatrizzazione vi appariva iniziato; 
al 9^ giorno sulla congiuntiva della sclera si osservava la 
proliferazione di nuovo tessuto connettivo, il margine della 
ferita corneale s'era riccamente vascolarizzato. Al 12^ giorno 
si constatava, che il nuovo tessuto connettivo cicatriziale col 
rivestimento roseo epiteliale si presentava nella sclera, e s'era 
sviluppato vascolarizzato nel tratto deiresportazione corneale, 
però quivi la perdita di sostanza non era ancora completa- 
mente riparata. 

La madre con la bambina il 3 gennaio 1894 volle abban* 
donare la clinica non cedendo alle nostre esortazioni di la- 
sciarla fino a termine dì cura. Dalle informazioni d'un medico 
si rilevò, che nel suo domicilio rocchio operato della bambina 
fu curato con instillazioni di soluzione di sublimato e con un 
collirio (?). 

Soltanto il 12 luglio 1897 la bambina Y. si riprensentava in 
Clinica Oculistica; essa era in generale ben sviluppata; nel 
bulbo oculare destro, ove avea avuto sede Tanomalia già espor- 
tata, s'osservava una cicatrice di vario spessore, la quale prin- 
cipiava a circa 2 mm. all'esterno del Hnilms cornae e si esten- 
deva a tutta la metà esterna della cornea: questa cicatrice 
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presentava il suo tratto mediano con la trasparenza d'an sot- 
tile Tetro stnerigliato e oon pochi vasellioi. 

In quest'occhio destro, la camera anteriore era normale; 
riride reagiva normalmente alle variazioni dì luce e corrispon- 
deva fisiologicamente all'azione dei midriatici e dei miotici: 
buona percezione di luce centrale e periferica: T normale. 

Ck)ir esame oftalmoscopico neir occhio destro si constatò 
trasparenza normale della metà interna della cornea, del cri- 
stallino e del vitreo; coroidea e nervo ottico in stato normale. 

Essendo difficile ottenere risposte precise dalla bambina (di 
5 anni circa), si cercò di determinare l'acutezza visiva in una 
camera oscura collocandola a varie distanze dalla più piccola 
fiamma di candela; risultò che la bambina coirocchio destro 
la percepiva a 7 m., però meno nettamente che coir occhio 
sinistro. 

Inoltre neirocchio destro colla determinazione oftalmosco- 
pica della refrazione si constatò HMD; e coiresame funzio- 
nale, strabismo interno d*un angolo di 30*. 

A sinistra, le palpebre ed il bulbo oculare sono per sviluppo 
e per funzione normali, e colla determinazione oftalmoscopica 
si trovò R* 3,5 D. 

Dalle risposte della bambina non si poterono ricavare dati 
apprezzabili per la determinazione della sua percezione dei 
colori centrale ed escentrlca sia deirocchio destro che del si- 
nistro. 



ESAME ISTOLOGICO 

L'anomalia esportata fu indurita nel liquido di Flemming^ 
poi in alcool; chiusa in celloidìna; sezionata in serie. Le se- 
zioni furono colorite con picro carminio Weigert, ematossìlina, 
carminio allume Grenacher, ematossilina-safranina-orange. 



384 Voi. XXIII. N. 20. — f. falobi 6 



Pars ooninnctiTae sderoticae dell'anomalìa. 

(Fig. 2 A). 

L'epitelio del rivestimento esterno della pars caniunctivae 
scleroticae presenta leggere ondulazioni, ed a partire dai suoi 
limiti presso Tangolo esterno congiuntivale appare oostitulto 
da cinque strati di cellule, de^ quali i due superficiali di cel- 
lule pavimentose, mentre gli altri strati sottostanti sono co- 
stituiti da cellule piatte a nucleo ovale e con prolungamenti 
protoplasmatici ed il profoodo basale da cellule cubiche con 
nucleo leggermente ovale. 

Ck>ntinuando Tesame deirepitelio, avanzando verso la parte 
corneale deiranomalia, si rimarca che in corrispondenza del 
lirnbus cornae i suoi strati diminuiscono riducendosi a tre, 
però il superficiale è di cellule cilindriche con nuclei oteIì 
allungati e con corti prolungamenti protoplasmatici sia alla 
loro estremità estema o libera che air interna o profonda; 
gli altri strati sono costituiti da elementi poliedrici a nuclei 
rotondi. Però quest'epitelio si riduce ad essere formato da due 
strati di cellule (Fig. 2, a), il superficiale di cellule cilindriche 
ed il basale di cellule piatte poliedriche sia presso lo sbocco 
delle ghiandole acino-tubulose , sia nei condotti escretori di 
esse; la stessa struttura si osserya negli infossamenti epite- 
liali, a cul-di-sacco, del rivestimento epiteliale esterno. 

Ma in ogni infossamento epiteliale, Tepitelio cilindrico su- 
perficiale del suo margine, come anche quello della sua parte 
superiore presentano nella loro estremità libera corti prolun- 
gamenti protoplasmatici, che poi nel terzo inferiore presso il 
fondo deirinfossamento sono più lunghi ed allora combaciano 
fra loro sìa lateralmente con quelli delle cellule vicine, sia 
colle estremità di quelli delle cellule situate di contro, e spesso 
intrecciansi fra loro. Queste cellule cilindriche mandano altri 
prolungamenti protoplasmatici per lo più corti dall'altra loro 
estremità, i quali s'immettono fra gli spazi intercellulari delle 
cellule poliedriche, che poggiano su fasci connettivi. 
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Tali prolungamenti protoplasmatici epiteliali si colorano cogli 
stessi meui coloranti del protoplasma cellulare ed hanno lo 
stesso indice di refraaione. 

In alcuni tratti dell^epitelio di rivestimento deir anomalia 
specialmente ove presenta la struttura di quello della cornea 
e non vi ha sbocco di ghiandole acino^tubulose si osservano 
in vari strati, eccetto nel basate, cellule caliciformi, che tal- 
volta si riscontrano anche in scarso numero neirepitelio ci* 
lindrico degli infossamenti epiteliali. 

Inoltre in certi tratti di questo rivestimento estemo epite- 
liale si rimarcano fra le sue cellule numerosi elementi linfoidi 
specialmente in oorrispondensa deirinfiltrazione linfoide nel 
connettivo sotto^piteliale. 

Lo stroma di tutta Tanomalia è costituito da connettivo 
quasi compatto nei Vs superiori della sua altesza, mentre nel 
terzo inferiore, particolarmente attorno ai grossi vasi san- 
guigni si presenta a maglie e lasso, in modo spiccato nella 
pars caniunctivae scleroiicae deiranomalia. 

Il connettivo di questa pars coniunctivae scleroticae è co- 
atituito da fasci disposti in diresione leggermente obliqua per 
lo più verso il basso e Testerno, i quali rinforzano Tavven- 
tiaia dei vasi sanguigni e contengono ghiandole acino-tubulose. 
Nei suoi Vi superiori tale connettivo contiene vasi sanguigni 
di varia grandezza, infiltrazione di linfoidi sotto Tepitelio e 
neiravventizia dei vasi, ed un follicolo linfatico vicino allo 
strato basale dell'epitelio, e vasi linfatici qua e là sparsi : pure 
vi s'osserva un considerevole stravaso sanguigno (Fig. 2, f) 
quasi in contiguità ai lobi superficiali d*una ghiandola acino- 
tubulosa molto sviluppata. 

Invece il terzo inferiore della pars caniunctivae sclero- 
ticae presenta il connettivo costituito da fasci con percorso 
leggermente ondulato in gran parte parallelo alla linea base 
deiranomalia, e partendo dal margine esterno della pars co- 
nitofictivae scleroticae questi fasci si dirigono verso la parte 
interna della anomalìa continuandosi nel terzo inferiore della 
pars comae^ ove le ultime espansioni sottilissime dei fasci 
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sMmmedesimauo nel connettivo degli strati Inferiori. In questo 
tratto del connettivo si rimarcano vasi sanguigni con consi- 
derevole sviluppo delle loro tuniche, ma specialmente della 
muscolare e delPavventizia delle arterie (Fig. 2, i}; scarsa vi 
ò rinfiltrazione linfoidea. Talora questi vasi sanguigni pre- 
sentano attorno airavventissia spazi linfatici, ed alTesterno di 
questi le finissime fibrille connettive costituiscono un reticolo 
nelle cui maglie (ft) si osservano cellule endoteliali ed in ta- 
lune anche cellule adipose. 

A varie altezze del connettivo della pars coniunctivae scie- 
roticae esistono ghiandole acino-tubulose variamente svilup- 
pate ; infatti nel suo tratto mediano si rimarca una ghiandola 
acinotubulosa, la maggior ghiandola deiranomalia, la quale 
presenta lobi superficiali (Fig. 2, h) situati al di sopra del con- 
dotto principale {e) escrettore, altri profondi {e) situati al di 
sotto di questo e rìmarcansi più sviluppati, ed infine uno si- 
tuato al lato esterno di esso, le di cui traccie sono il tubo 
ed alcuni acini [d)^ il quale lobo probabilmente confinava colla 
congiuntiva del seno presso l'angolo esterno. 

I lobi di questa ghiandola sono limitati da fasci di connet- 
tivo, i quali circondano pure i lobuli e gli acini, mentre in 
pari tempo conteggiano i tuboli, ì tubi ed il condotto princi- 
pale escrettore ghiandolare. In questo connettivo della ghian- 
dola si notano elementi linfoidi specialmente attorno ai tuboli 
ghiandolari e neiravventizia dei vasi sanguigni, che vi scorrono. 

Tutti questi condotti efferenti della ghiandola constano: al- 
rinterno, circoscrivendo il lume, di cellule cilindriche (^) con 
prolungamenti protoplasmatici più lunghi verso il lume del 
dotto, i quali combaciano lateralmente o per gli apici, talora 
intrecciandosi fra loro; airesterno di queste cellule vi ha uno 
strato di cellule epiteliali poliedriche [h) con nucleo rotondo 
o leggermente ovale sostenute dal connettivo circostante dello 
stroma deiranomalia. 

Anche nel tratto superiore della pars coniunctivae sclero* 
ticae vi ha un'altra ghiandola acino-tubulosa con soli due lobi, 
però ben sviluppati. 
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Nel terzo inferiore della pars coniunctivae scleroticae si 
osserva pure un'altra ghiandola acino-tubiilosa con due lobi, 
il cui condotto escrettore principale ha una direzione obliqua 
e sbocca pure alla superficie deiranomalia a breve distanza 
dal limite di separazione della pars camae dalla pars co- 
niunctivae scleroticae. Presso lo sbocco di questo condotto 
principale ghiandolare vi è un follicolo linfatico situato sotto 
Tepitelio del rivestimento esterno deiranomalia, il quale com- 
prime tale condotto, per cui il suo lume ha preso forma quasi 
elissoidea. 

Più in alto ed airesterno di queste descritte ghiandole, con- 
finando coirangolo esterno congiuntivale, si osservano, nelle 
serie delle sezioni, fibrille sottili connettive con percorso ser- 
piginoso, fasci di fibre muscolari striate tagliate trasversal- 
mente, ed a breve distanza dall'epitelio del rivestimento esterno 
terminazioni nervose a forma di clava leggermente allungata, 
ed a forma quasi conica, le quali sono isolate tra loro da fasci 
di connettivo percorso da capillari. 

Pars comae dell'anomalia. 

La pars comae deiranomalia presenta il suo epitelio con 
gli stessi strati di quello della cornea^ però diminuiti di nu-» 
mero quelli superficiali ; qualche rara mitosi osservasi nei suoi 
strati prossimi ai superficiali, in quelli mediani e nello strato 
basale. 

Nel tratto di quest'epitelio, ch'era il più sollevato dell'ano- 
malia, s'osservano cellule calici formi nella maggior parte dei 
^uoi strati, eccetto il basale, come più sopra fu descritto nella 
pars coniunctivae scleroticae. In qualche altro tratto del* 
l'epitelio osservansi pure elementi linfoidi. 

In un infossamento epiteliale le cellule cilindriche mandano 
prolungamenti protoplasmatici dalle loro estremità, come pure 
fu descritto nella pars coniunctivae scleroticae; al lato in- 
terno di quest'infossamento è situato un follicolo linfatico. 
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Inoltre nel couDettivo sotto-epiteliale vi sono numerosi vasi 
sanguigni per lo più piccoli, spazi linfatici ed elementi lin- 
foidi qua e là sparsi, e qualche lobulo di ghiandole acino-tu- 
bulose col loro tubo. Nel tratto più intemo di qnesta parte 
della anomalia e nel connettivo sotto-epiteliale un follicolo 
linfatico (Fig. 2, l) è situato addossato ad un eanale escre- 
tore (m) d*una ghiandola acino-tubulosa d'altri piani delFano- 
malia, il quale ne resta compresso e prende forma Irregolar' 
mente elissoidale. In una sezione di questo tratto dell'anomalia 
s'osserva una terminazione nervosa a clava situata vicino ad 
un lobo ghiandolare. 

Nei Va superiori della pars cornae i fasci connettivi da sotto 
Tepìtelio si dirigono leggermente obliqui verso il basso ed 
airinterno» oppure airesterno, rinforzando Tavventizia dei vasi 
sanguigni; questo connettivo contiene tre ghiandole acino- 
tnbulose nei vari suoi tratti. Due di queste ghiandole (Fig. 2, n) 
in sviluppo normale con canali indipendenti sboccano nella 
superficie anteriore epiteliale di questa pars cornae. La terza 
ghiandola acino- tubulosa con due lobi ghiandolari abbastanza 
sviluppati occupa il terzo medio di questa par^ comae; il suo 
condotto principale escrettore, visto in sezione trasversa, presso 
il suo sbocco alla superficie delPanomalia si presenta circon^ 
dato da tessuto connettivo, sul quale poggiano le cellule epi- 
teliali poliedriche, ed airinterno di queste le cilindriche, che 
mandano dalla loro estremità libera interna, verso il Inme del 
condotto, prolungamenti protoplasmatici, combacianti e spesso 
intrecciati fra loro; per cui il lume del condotto escrettore 
risulta traversato da un reticolo finissimo protoplasmatico 
disposto a raggi, che partono dalla periferia per raggiungersi 
nella sua parte centrale costituendo una disposizione a forma# 
di filtro. 

Tale disposizione di struttura di questo canale escrettore si 
osserva pure negli altri dotti escretori, nei tubi e nei tuboli 
delle altre ghiandole della pars comae ed anche della de- 
scritta pars coniunctivae scleroticae. 

Il lume dei condotti escretori per lo più è vuoto, però ta- 
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lora contiene detrito, risultato per la maggcior parte dallo 
spezzettare dei prolungamenti protopladmaticì delle cellule ci- 
lindriche. 

Il tratto inferiore del connettivo della pars comae forma 
un tutto insieme con quella della pars eoniunctivae sclera- 
ticae^ polche i suoi Aìboì connettivi in maggioransa proven- 
gono da questa ed appaiono dissociati in filamenti sottilissimi 
ed ondulati, rinforzano Tavventisia dei vasi sanguigni e pre- 
sentano inoltre vasi e spazi linfatici. 

Btrìflcia bianca limitante. 

La striscia bianca, limitante Tanomalia della metà esterna 
della cornea dalla metà interna di trasparenza normale, pre- 
senta Tepitelio aumentato nei suoi strati, paragonandoli con 
quelli della cornea umana fisiologica completamente svilup- 
pata. Le cellule epiteliali basali sono spiccatamente cilindriche 
e segnano ondulazioni sul connettivo a seconda delle infle»- 
sioui sue dove gli strati epiteliali sono in maggior numero. 

In questo tratto della striscia bianca non vi ha traccia di 
membrane di Bowmann; i fascetti connettivi sotto-epiteliali 
presentano direzione in alcuni tratti perpendicolare od obliqua 
ed in altri parallela alla linea epiteliale basale, costituendo 
nn connettivo compatto con ricca vascolarizzazione e nume* 
rose cellule connettive; mentre in altri punti 1 vasi e gli ele- 
menti connettivi s'osservano scarsi. 

Negli strati profondi di questa striscia bianca limitante ai 
rimarca pia ricca la circolazione linfatica, ed in un punto vi 
ha un forte accumulo di leucociti dit^posto a forma di nodo.: 
inoltre qua e là presso i vasi sanguigni s'osservano maglie 
di finissime fibrille connettive con cellule endoteliali, e q^ 
merose fibre elastiche. 



1 
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II. 



Questo reperto istologico deiranomalia congenita esaminata 
ci porta ad aggiungere alcune considerazioni anatomo-pato- 
logiche circa la sua struttura. 

L'anomalia congenita nella congiuntiva della sclera e nella 
cornea presenta tessuti completamente sviluppati ed in stato 
normale; essa consta di un tessuto connettivo, rivestito d'epi- 
telio, contenente ghiandole acino-tubulose, vasi sanguigni, 
follicoli e vasi linfatici, tracce di fibre muscolari striate e ter- 
minazioni nervose. 

In generale Tepìtelio di rivestimento deiranomalia è ana- 
logo a quello della congiuntiva della sclera e della cornea, 
modificato nelle vicinanze dello sbocco dei canali escretori 
delle ghiandole acino-tubulose e nel margine libero degli in- 
fossamenti epiteliali alla superficie deiranomalia. 

L'epitelio cilindrico sia quando costituisce lo strato super- 
ficiale di brevi tratti del rivestimento esterno dell'anomalia 
presso il margine degli infossamenti epiteliali, sia rivestendo 
l'interno di questi stessi infossamenti od il lume dei tubuli, 
dei tubi e del canale escrettore principale delle ghiandole acino- 
tubolose, presenta alle due estremità prolungamenti proto- 
plasmatici di vario aspetto e lungbez2a ; pur tuttavia mentre 
nella superficie esterna dell'anomalia presso gli infossamenti 
epiteliali e nel terzo superiore di essi, e presso lo sbocco delle 
ghiandole le cellule cilindriche presentano corti prolungamenti 
protoplasmatici nelle loro estremità libere, quelle situate nel 
fondo degli infossamenti e dei condotti escretori li mostrano 
piuttosto lunghi, combacianti per i lati o per gli apici e ta- 
lora intrecciantisi tra loro, per cui nelle sezioni trasverse dei 
condotti escrettori ghiandolari questi ultimi prolungamenti 
appaiono costituire a traverso il loro lume una reticella a 
raggi, che assume l'aspetto d'un filtro protoplasmatico. 

Gli infossamenti epiteliali congiuntivali furono considerati 
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da vari autori come formazioni congìuDtivali ghiandolari; 
Baumgarten inoltre li ritiene quali formazioni ghiandolari 
modificate. Io osservai negli infossamenti epiteliali delPano- 
malia congenita ora descritta cellule caliciformi, quando 
queste esistevano anche nel contiguo epitelio del rivestimento 
esterno. 

L'infiltrazione sotto-epiteliale di linfoidi appare fisiologica; 
essa risulta più marcata nella parte deiranomalia a contatto 
coi margini della fessura palpebrale. 

In questo strato sotto-epiteliale dell'anomalia si osservano 
follicoli tanto nella pars coniunctitae che in quella comete; 
questi follicoli non faceano prominenza nella superficie del- 
l'anomalia che presentava struttura con tessuti normali: per 
questi reperti ritengo, che la presenza di questi follicoli nel- 
l'anomalia si possa considerare, non come manifestazione di 
stato patologico in essa ma quale una formazione normale. 

Il tessuto connettivo deiranomalia è meno compatto nella 
pars coniunctivae scleroticae che nella pars comae; il terzo 
inferiore di esso presenta tratti, attorno agli spazi linfatici che 
circondano 1 grossi vasi sanguigni, costituiti da finissime fi- 
brille connettive, che formano un reticolo nelle cui maglie si 
osservano cellule endoteliali ed anche cellule adipose. 

La presenza di queste cellule adipose nella base dell'ano- 
malia è un reperto normale, che maggiormente la rende ana- 
loga e più la caratterizza quale congiuntiva. 

Merkel (1) afferma che: « nella congiuntiva in generale 
con eccezione della congiuntiva tarsea si rinvengono non di 
rado alcuni gruppi di cellule adipose •. 

Io osservai in palpebre e congiuntive sane (eccettuata la 
tarsea) d'uomo adulto fino all'età di 31 anni esistere poste- 
riormente contigui alle ghiandole acino-tubulose di Krause 
gruppi estesi di cellule adipose, i quali anche riscontrai seb- 
bene in minori proporzioni fra i fasci delle fibre normali del 
muscolo orbicolare vicini al septum orbitale. 



(1) e Handbacb dot* topographitchen Anatomie», Bd. I^ p. 211, 1887. 
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Qaiocy (I) dimostrò nella palpebra superiore d*an bambino 
neg-ro il tessuto adiposo molto sviluppato in g'uisa, che par- 
tendo dal setto orbitale accompagnava anteriormente e poste- 
riormente il mnscolo orbicolare per oltre la metà altezza della 
palpebra stessa, ed anche si estendeva a tutta la cong'iuntiva 
del seno e per un tratto ri-vestiva esternamente il tarso. 

Laonde, le cellule adipose da me riscontrate nelle maglie 
del reticolo connettivo della base delPanomalia sono da rite- 
nersi come elementi fisiologici di sua struttura normale. 

Il connettivo della pars cornae delPanomalia presenta nes- 
sune disposizioni di struttura della cornea normale deiruomo; 
è rimarchevole in esso ia presenza di numerosi vasi sanguigni, 
di ghiandole acino-tubulose e d*un follicolo linfatico. 

Oltre i Vs della spessezza della metà esterna della cornea 
presero parte alla costituzione deiranomalia, come si rilevò 
dalla spessezza del tessuto esportato e dalla risultata profon- 
dità della perdita di sostanza corneale dopo Toperazione. 

I vasi sanguigni superficiali delFanomalia paiono provenire 
dai congiuntivali anteriori; i grossi vasi profondi in massima 
parte sembrano appartenere ai vasi ciliari anteriori, sono più 
numerosi nella pars coniunctivae scleroUcae, ove questa ricca 
vascolarizzazione deve avere molto contribuito al suo oonsi- 
derevole sviluppo. 

Le ghiandole acino*tubulo8e si riscontrarono più sviluppate 
nella sua pars coniunctivae sclerotfcae che nella pars cornae; 
esse si constatarono in numero di sei, tre per ciascuna parte 
dell'anomalia. 

Nessuna di queste ghiandole è comune alle due parti della 
anomalia, per cui ognuna di esse contiene solo ghiandole 
proprie. 

Le cellule seoernenti degli acini ghiandolari non presentimo 
traccia alcuna di modificazione nel loro protoplasma, quindi 
appaiono esteriormente nello stato che si considera di riposo. 



(1) D Wight, «The anatomj of the Orbit ai the appendagea of the 
e^e. ^ Ststem of the diaeaaea o( the eje», toI. I, 1897, pag. 91. 
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GoQfroDtaDdo le ghiandole osservate neir anomalia con le 
lagrimalì dell' uomo e del coniglio, e oon quelle del for- 
nice congiuntivale deiruomo risulta evidente l'analoga loro 
struttura. 

Neiruomo la ghiandola di Harder è poco sviluppata e si- 
tuata alla base della caruncola lacrymalis oppure della plica 
semilunaris^ sempre in rapporto al segmento interno del bulbo 
(Leuokart (1)); mentre la ghiandola lagrimale principale è 
costantemente situata in rapporto al segmento esterno e su- 
periore del bulbo fra il muscolo retto superiore e retto esterno. 

Per questi raperti istologici e topografici credo si sia auto- 
rizzati a considerare le ghiandole acino-tubulose della ano- 
malia da me descritta quali ghiandole lagrimali analoghe alle 
ghiandole lagrimali accessorie sottocongiuntivali del fornice. 

A breve distanza dairepitelio di rivestimento esterno e da 
lobuli d'una ghiandola acino-tubulosa si notano terminazioni 
nervose a forma di clava allungata come i corpuscoli termi- 
nali di Kraus e, ed anche a forma quasi conica. 

Nella striscia bianca^ che limitava l'anomalia nella metà 
esterna della cornea dall'altra metà trasparente, parimenti 
non si rinvenne traccia della struttura della cornea normale 
dell'uomo. 

Il processo cariocinetioo nei tessuti dell'anomalìa fu osser- 
vato solamente nell'epitelio del rivestimento esterno; il che 
prova che i suoi tessuti hanno raggiunto completo sviluppo. 

Quanto finora ho descritto dimostra che l'anomalia conge- 
nita da me osservata nella bambina di mesi si presentò con 
caratteri complessi speciali. Infatti l'aspetto clinico, la sinto- 
matologia. Tessere congenita e la struttura distinguono que- 
st*anomalìa dalle formazioni patologiche che nella vita extra- 
uterina si localizzano ordinariamente nella congiuntiva della 
sclera, nel limbus e nella cornea, sedi della descritta anomalia. 

La atessa differenza esiste fra quest'anomalia e l'adenoma; 



(1) « Organologie da» Auge • [Qratfe u. Saemich, Handbuch d. g, 
Augenhéilh., Bd. II, pag. 279). 
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difatti, sia radeiioma della ghiandola di Harder osservato in 
un cane da FrOhner (1), situato tra la cornea e la mem- 
brana nictitante interessandola , sia quello pigmentato della 
congiuntiva e della palpebra superiore destra d' un vecchio 
malese descritto da Steiner (2), nella loro struttura pato- 
logica non presentarono le disposizioni anatomiche ghiando- 
lari fisiologiche delle ghiandole acino-tubulose esistenti nel- 
rauomalia da me studiata. 

Per essere congenite , per le localizzazioni nella congiun- 
tiva bulbare e nella cornea ed anche per la presenza nei tes- 
suti di ghiandole acino-tubulose presentano qualche analogia 
coiranomalia congenita da me osservata le osservazioni di 
Oallenga, Bogel, Talko, Wallenberg, Alt, Riecke 
e Nobbe. 

Gallenga (3) descrisse un tumore congenito del limbus 
cornae esterno neiroccbio destro d* una donna, con superficie 
un poco granulosa, costituito da tessuto connettivo e da ab- 
bondante tessuto adiposo con un gruppo di ghiandole race- 
mose, secondo TÀ., ghiandole di Harder della plica semilunare, 
fra i cui lobi vi era una cartilagine. Gallenga fa derivare 
il tumore da una aderenza della plica semilunare eccessiva- 
mente sviluppata sì da coprire la cornea per tutto il suo dia* 
metro trasverso ed aderente in conseguenza della pressione 
della palpebra alla cornea stessa. 

L'ipotesi eziologica di Gallenga appare poco ammissibile, 
sia perchè nell* uomo la plica semilunare presenta alla sua 
base solo una ghiandola a grappolo rudimentale , mentre al 
contrario Gallenga trovò nel tumore un grosso gruppo di 
ghiandole racemose, sia che, anche ammettendo la poco ve- 



(1) < Adenom der Hardeschen Druse» (Monatshefi f, Thierheithundé, 
IV, 7, 317). 

(2) f Bln Fall von PigmentadeDom der Biadhaat » (Ceniralbl, f. praht. 
Augenheilkunde, 1896, pag. 303). 

(3) e Contribuzione alio studio dei tumori congeniti della congiuntiva 
e della cornea • (Giornale della R. Acc. di Medicina di Torino^ 1885, 
pag. 11). 



17 AMOMàLlA CONQSNITA MBLLA CONGIUNTIVA DALLA BOLBIlAy EOO. 395 

rosimile aderenza alla cornea della nictitaote , così straordi- 
nariamente supposta sviluppata, risulta non verosimile che 
essa avesse a dividersi in due segmenti per atrofia , perchè 
la sua nutrizione per Taderenza avvenuta o si conserverebbe 
inalterata od aumenterebbe. 

Bdgrel (1) descrive un caso di lipoma sotto-congiuntivale 
costituito ila tessuto cutaneo cpn iperplasia di tessuto adiposo 
contenente ghiandole aoino-tubulose e nervi. 

TalKo(2) osservò un tumore congenito sottocongiuntivale 
fra 11 rectus sup. ed il rectus extemus interessante una 
parte della cornea, esso era costituito da tessuto adiposo ab- 
bondante, ghiandole acinose e cartilagine ialina. L'A. ritiene 
il tumore come lipo-condro-adenoma. 

Wallemberg (3), in un caso di dermoide della caruncola, 
riscontrò tessuto adiposo, ghiandole sebace e ghiandole acino- 
tttbulose ; ed in un lipodermoide della congiuntiva bulbare 
constatò ghiandole acìno-tubulose, bulbi piliferi e ghiandole 
sebace. 

Alt (4) osservò neiroechio destro d'un bambino d'un anno 
e mezzo un tumore congenito sotto-congiuntivale nella con-' 
giuntiva bulbare , costituito da connettivo con abbondante 
tessuto adiposo, ghiandole acinose ed una cartilagine. 

Riecke (5) osservò neiroechio sinistro d'un ragazzo di 
9 anni nel quadrante inferiore esterno del bulbo un tumore 
piatto grosso come un pisello , bianco ; e nello stesso occhio 
al quadrante superiore ed esterno una stretta parte della 
cornea presentava un altro tumore congenito grosso come 
un pisello, bianco e vascolarizzato, che s'estendeva alla con- 
giuntiva del seno, il quale era rivestito dall'epitelio della 



(1) • Ueber das subcoDJunctivale Lipom, etc. t, v. Oraefe*s Arnhiv^ 
XXXII, 1, p. 120. 

(2) a Lipo-chondro-adeDoma-bolbi » {Zehender't Monatsbldtter, XXVI, 
pag. 20). 

(3^ e Ueber die DermoidgeachwÙlste des Auges ». Diss. KOaigaberg, 1889. 

(4) Americ, Journ. of OphtJuilm., pag. 39, 1889. 

(5) e Beitrag zur Keontoias der epibalb&ren Tomoren • {Arch. /*. Au- 
genheilhunde, Bd. XXII, p. 241). 



396 Voi. XXIII. N. SO. -- w. wàum\ 18 

cong^iuDtìva normale e constava d*uoa capsula conoettiva 
contenente una grande g'hìandola acino-tubulosa circondata 
da trabeoole fitte di connettivo con abbondante tessuto adiposo, 
tratti di fasci muscolari lisci e cellule cartilaginee circondati 
da una capsula fibrosa di tessuto connettivo. 

Dei quattro casi di lipodermoide pubblicati da Nobbe (1), 
il secondo era situato nella congiuntiva bulbare e nella cornea 
per 2 Vt mm. e conteneva ghiandole sebace ed aoino-tubulose 
di Krause; ed il terzo avendo sede nella congiuntiva del seno 
s' estendeva al margine corneale e conteneva una piccola 
ghiandola acino-tubulosa e follicoli di peli. Queste formazioni 
di significato teratoide sarebbero indipendenti dal tessuto adi- 
poso orbitario. Circa la presenza della ghiandola acino-tnbu- 
losa nel lipodermoide. Nobbe dice, che una iperplasia delle 
fjfhiandole acino-tubulose di Krause fu realmente ammessa dai 
primi osservatori, sebbene ciò sia difficile decidere, poiché 
nei siti, ove furono osservate anche nello stato normale, il 
loro numero e la loro grossezza considerevolmente variano; il 
loro sviluppo nei casi da Ini sottoposti a ricerca non gli parve 
così espressivo, che una iperplasia sia necessario ammettere. 



III. 



La struttura descritta dalPanomalia congenita esaminata dà 
luo^o a considerazioni biologiche sull'evoluzione di essa, sic- 
come Tanatomia comparata sempre più dimostra, che rocchio 
è arrivato allo stato attuale di sviluppo, partendo inizialmente 
da uno stato di cecità o pressoché di cecità , per mezzo di 
variazioni, che oggi noi ancora possiamo osservare nella serie 
animale. 

Limitando le considerazioni alla cornea, è noto che questa 



(1) « Ueber die Upodermaida der CoQjaDctivaB {Oraefé*s Archir, XLIV, 
2, pag. 337). 
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nei oefalopodi è costituita da un sottile strato cooDettivo ri* 
vestito all'esterno da un epitelio inclioato e airinterna da un 
epitelio piatto (Carrière (1)). La cornea dei crostacei infe- 
riori non è trasparente. Il frenere ammocoetes ha la cornea 
f<Hrmata da connettivo ispessito a forma fibrillare ed a reticolo 
(Leu eh art (2), Carrière (3)); per ciò tali occhi ancora non 
funzionerebbero. In alcuni pesci, specialmente nel petromyzon^ 
quasi rintera carnea è congfiuntivale, mentre la parte sclerale 
sarebbe rappresentata dalla membrana di Dascemet. La cornea 
dei pesci con la parte condri untivaie molto spessita contiene 
anche spesso vasi sangraigni molto sviluppati. 

La ghiandola lagrimale della talpa (Biarina) non solo av* 
volge parte dell'impicciolito bulbo oculare ed anche i suoi 
muscoli , ma eziandio residui di essa ghiandola lagrimale si 
riscontrano nella superficie della cornea (Ryder). 

Nel margine della cornea di vitello e di capra furono osser^ 
vate ghiandole speciali a gomitolo (Meissner). Del pari 
presso il linibus coniunctivae del maiale furono trovate ghian- 
dole speciali sferiche con fina apertura circolare (Manz), con- 
siderate quali criptae mueosae eonjunctivaej che Stromeyer 
riscontrò in altri mammiferi e neiruomo. 

Questi dati biologici d'anatomia comparata messi a confronto 
coi risultati delle ricerche suir anomalia congenita qui stu- 
diata fanno emergere l'analogia di struttura della pars comae 
di questa colla cornea dei cefalopodi, degli aminocoetes e del 
petromyzon , d'altri pesci , e fino ad un certo punto anche 
della talpa, e per la cessazione della trasparenza con quella 
dei crostacei inferiori: del pari risulta l'analogia della pars 
coniunctivae scleroticae dell'anomalia, per la presenza di 
ghiandole in essa, con la congiuntiva pericorneale del vitello, 
della capra e del maiale. 

L'anomalia congenita qui descritta presenta carattere tera- 



(1) a Die Seborgane der Thiere », pag. 42. 

(2) L. e, pag. 203. 
(3j L. e, pag. 85. 
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toide con eterotopie nella congiuntiva della sclera e nella 
cornea. L'embriologia può spiegare il processo formativo al* 
meno per Teterotopia ghiandolare in essa osservata. Difatti, 
le osservazioni da me fatte In una numerosa serie di embrioni 
e feti di cavia, coniglio, pecora, bue ed uomo circa Tistoge- 
nesi delle ghiandole lagrimali e del connettivo che le con- 
tiene, credo possano autorizzare ad ammettere come verosimile 
che nell'epoca embrionale in cui la cornea e la congiuntiva 
bulbare aveano struttura analoga a quella della congiuntiva 
del seno, in esse siano avvenute penetrazioni e proliferazioni 
epiteliali , come s'osserva allorché penetra e prolifera Tecto* 
derma nel mesoderma della congiuntiva del seno quando co- 
mincia lo sviluppo delle ghiandole lagrimali e di quelle di 
Erause. -— In tali condizioni evolutive il mesoderma della 
cornea modificò il suo normale sviluppo in membrana traspa- 
rente, in seguito alla presenza in esso di getti deirectoderma 
costituenti le ghiandole aoino-tubulose e diede luogo ad una 
formazione connettiva priva di trasparenza con ghiandole 
acino-tubulose, vasi sanguigni e linfatici, follicolo linfatico e 
terminazioni speciali nervose. •— Contemporaneamente nn*ana- 
Ioga evoluzione avvenne nella congiuntiva della sclera, mo- 
dificando la sua struttura complessiva man mano che le pene- 
trazioni e proliferazioni ectodermiche diedero luogo a sviluppo 
di ^etti ghiandolari fino al loro completamento costituente le 
ghiandole acino-tubulose. 



CONCLUSIONI. 

l« L'anomalia congenita della congiuntiva della sclera e 
nella cornea da me esaminata presentò tessuti completamente 
sviluppati; essa in generale avea struttura analoga alla con- 
giuntiva umana bulbare e del seno; infatti, come questa mu- 
cosa congiuntivale conteneva gli elementi anatomici epite« 
liali e qua e là cellule calciformi neirepitelio del rivestimento 
esterno , connettivo a fasci ed a maglie , ghiandole acino- 
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tubalose, vasi sanguigni, follicoli linfatici e terminazioni ner- 
vose speciali. 

2* Quest'anomalia ha carattere di tumore teratoide. 

3® Dal punto di vista oftalmoiatrico, il caso clinico da me 
osservato si deve ritenere come un'anomalia congenita della 
sclera e nella cornea; esportata non recidivò; ma, data la sua 
profondità ed estensione nello spessore della cornea e la sua 
localizzazione nella metà esterna di essa e la cicatrice conse- 
cutiva alla sua esportazione, ne risultarono a permanenza tur* 
bamenti visivi, però molto minori di quelli esistenti prima 
deiresportazione deiranomalia. 

Pertanto giustifica T esportazione deiranomalia l'acquisto 
d'una certa trasparenza della metà esterna della cornea del- 
l'occhio sede dell'anomalia, la diminuzione in questo dei tur- 
bamenti visivi e della deformità, e la cessazione dell'impedi- 
mento alla completa protezione della parte anteriore del bulbo 
colla chiusura delle palpebre. 



Spiegazione delle Figure. 



Pia. 1. — Aspetto clinico deiraaomalia congenita nella congiuntiva della 
sclera e nella cornea della bambina di 6 mesi V. Giuseppa. 

Fie. 2. — Sezione oriziontale antera- posteriore nei tratto mediano dei- 
ranomalia congenita. ^ Colorazione con picrooarminio Weigert 
Zeiss, Ocul. compens. 4, Obb. aa, — Apparecchio Abbe per disegno. 

A) Pars coniunctivae scUroUeae deiranomalia; 

B) Pars comae deiranomaliM. 

a) epitelio coslitaito da dae strati di cellule nel rivestimento 
esterno presso io sbocco esterno delle ghiandole acino-tubulose, nel 
condotto principale e nei tubi e tubuli di queste ghiandole; 

b) lobi superficiali della maggiore ghiandola acino-tubulosa 
della anomalia nel tratto mediano della pars coniunctivae seU» 
roticae; 
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e) lobi profoodi; 

d) acini d'un lobo esterno; 

e) prinoipale condotto escretore; 

f) stravaso sanguigno; 

g) cai lille cilindrielie ìsod prolungamaoti (HrotoplMmadci, • cel- 
lule epiteliali poliedriche; 

h) dei taboli, tubi e del condotto principale escretore ; 

t) arterie del 3^* inferiore nella pars coniunciivae scleroticae ; 

h) nkftglte del reticola ooaneitiTo ooa tenenti cellule endoteliali 
ed adipose; 

/ ) follicolo linfatico comprimente un condotto escretore ghian- 
dolare m) nella pen'à comae; 

n) due ghiandole acino tabnlose nei '/s soperiori della pmr$ 
eornae. 
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I corpi che originariamente si comprendevano sotto il nome 
di nucleina si sono dimostrati in seguito quali sostanze tra 
loro di natura molto differente. Dopoché ne fu severato il 
gruppo delle • paranucleine • e le nucleine furono caratteriz- 
zate quali composti di acidi organici fosforati (acidi nucleinici) 
coi corpi albuminoidi, si venne a scoprire che i composti de- 
signati quali acidi nucleinici sono tra loro del tutto differenti. 
Secondo A. K ossei (1) essi possono esser raccolti in tre 
gruppi : 1^ acidi timonucleinici, 2^ gruppo deiracido inosinico 
e dell'acido guanilico, 3* acido plasminico. Gli acidi timonu- 
cleinici differiscono tra loro. Uno di essi, p. es., si distingue 
per la sua particolarità di formare soluzioni gelatinose (2) 
mentre altri non possiedono questa proprietà. 

Sotto il nome di • acido plasminico • A. E ossei (8) de- 
scrìsse una sostanza ottenuta dal fermento della birra. Beco 



(1) Liebreich's Sneyhlopaedig, voi. HI. - 

(2) A. Kossel, « Weitore Beitrige zar Kenotoisa der Nudélnafture » 
{Areh. f. knat. m. Physiol, PhysioL Abtheilg,, 1894, pag. 105). 

(3) Arch. f. Anat. u. PhysioL PhyHoL Abtheilg., 1893, pag. 160 e aeg. 

Arehi9io-p*r le ScUnst Mtdieké, XXm. S7 
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testualmente il risultato delle sue ricerche : < L*acido plasmi- 
nico si differenzia dairacido nuoleioico anzitutto per la sua 
solubilità. Anche dopo una conservazione prolungata esso si 
scioglie facilmente in acqua e in acido cloridrico diluitissimo 
e può esser separato cosi dalFacido nucleinico. Esso precipita 
ralbumina come Tacido nucleinico. Dalle analisi risultò che 
esso corrisponde alla formola C^sH^s^e^e^so > ^^^^ contiene 
dunque una quantità doppia di fosforo deiraoido nucleinico. 
Ove lo si tratti con degli acidi diluiti a caldo, ne risultano 
quali prodotti di scissione basi nucleiniohe, poi una sostanza 
organica azotata, non ancora determinata, la quale per l'azione 
continuata degli acidi elimina il suo azoto in forma d*ammo- 
niaca; e infine dell'acido fosforico ». 

e Accanto all'acido plasminico, è probabilmente per sua ul- 
teriore scissione, risulta ancora un altro acido, sul quale ri- 
ferirò più tardi; dal suo esame risulta che deve contenere 
meno ossigeno delFacido fosforico. Probabilmente abbiamo a 
che fare con un'anidride dell'acido fosforico e infatti le pro- 
prietà di questo corpo corrispondono essenzialmente a quelle 
degli acidi metafosforici ». 

É da notarsi che L. Liebermann (1) aveva ottenuto già 
prima dal fermento della birra il sale baritico d'un acido cui 
egli ascriveva delle reazioni comuni coiracido metafosforico. 
E il Liebermann crede infatti d'aver dimostrato che questo 
acido è propriamente acido metafosforico. Le analisi però non 
reggono alla critica (2). Il Liebermann nelle sue ricerche 
parti dal concetto, che le nucleine non sono altro che com- 
posti d'albumina coll'acido metafosforico, cui sono frammisti 
i metafosfati della xantina e della guanlna (3). L' inaccetta- 
bilità di questo concetto è evidente ed è stata dimostrata a 
sufficienza. Del tutto indipendente da questi concetti è il que- 
sito de un'anidride dell'acido fosforico si riscontra negli or- 



(1) Arehiv f. die gésammte Phyiiologié^ voi. XLVII, pag. 165. 

(2) A. Kossel, loc. cit. 

(3) CentraìblaU fùr die medieiniichen WUiensehafien^ 1889, pag. 210 
225. 
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ganismi come tale o in forma d'acido sostitaito. Infatti le 
ricerche ohe suiracìdo plasminioo ho riprese per consigrlio del 
professor E ossei hanno fornito nuovi argfomenti a favore del- 
resistenza dell'aoido metafosforico come tale negli organismi. 

Preparazione dell'acido plasminico. 

Preparai Tacido plasminico, salvo alcune modificazioni, se- 
condo il metodo usato dal professor Kossel nelle sue ante- 
riori ricerche. Esso è il seguente: 

Dodici litri di fermento di birra (1) si sciolgono in tre litri 
di soda caustica al 30 ^/q ; dopo un quarto d*ora circa la so- 
luzione si diluisce con due litri d^acqua, si precipita con due 
litri d'una soluzione di cloruro ferrico al 48 ^|^, e si filtra at- 
traverso garza. Il filtrato di colore bruno del volume di quattro 
o cinque litri si versa nelPagual , volume d'una miscela di 
acido cloridrico concentrato e alcool air85 7o; 1^ quantità di 
acido cloridrico deve essere precisamente sufficiente a dare 
reazione acida al liquido e si determina mediante titolazione 
del filtrato alcalino. Si lascia depositare il precipitato, si de- 
canta il liquido sovrastante, si centrifuga il precipitato, lo si 
lava con alcool ed etere e lo si trasporta nel vuoto. Si ot- 
tengono di questo prodotto greggio (^4) 40-80 gr. con un con- 
tenuto percentuale di fosforo del 6-10 7o« ì° media 7 ^Z^. A si 
estrae con acqua, indi si filtra; il filtrato giallo si precipita 
nuovamente con acido cloridrico ed alcool addizionato di un 
po' d'etere ; il precipitato si lava con alcool ed etere e si tras- 
porta nel vuoto. Di questo secondo prodotto {B) si ottengono 
6-10 gr., la percentuale del fosforo è del 13-23 7o P^^ solito 
del 14 '/o- B si estrae con dell'acido cloridrico al 0,1 ®/,„ il fil- 
trato opalino si precipita con alcool e un po' d*etere, il pre- 
cipitato ottenuto si lava ed essicca con alcool ed etere; il pro- 
dotto rappresenta l'acido plasminico, mentre la porzione 



(1) I] fermento veniva fornito fresco da una fabbrica di birra e al caio 
ai liberava sotto il torchio da un eccesso di liquido. 
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insolubile neiracido cloridrico diluito^ la quale può anche 
mancare del tutto, è acido nuoleinico. Il ricavo di acido pla- 
sminico importa 4-5 gr. da 12 litri di fermento, in casi ain- 
goli più ma talora anche meno. La percentuale del fosforo è in 
media del 20 Vo « P^^'^ ^ì riscontrano a volte anche delle oscil- 
lazioni dal 16 al 27 Vo* ^^ alcuni casi ho estratto A diretta- 
mente con acido cloridrico airi ^^ ^^ ^^ precipitato Testratto 
con alcool ed etere; il precipitato lavato ed essiccato rappre- 
senta un acido contenente dal 16 al 18 ^/^ di fosforo. Rare 
volte Teatrazione di B con acido cloridrico al 0»1 Vo ^on riesce 
perchè la massa passa torbida attraverso il filtro ; in tal caso 
è indicato di sciogliere.B nuovamente nell'acqua neutralizzare 
con ammoniaca e precipitare con alcool e un pò* d'etere. 
Questo precipitato si tratta ulteriormente come B. 

Proprietà dell'acido plasminioo. 

Il preparato d'acido plasminico cosi ottenuto rappresenta 
una polvere bianca o gfrigia, solubilissima in acqua; l'ammo- 
niaca produce una colorazione gialla. La sua soluzione con- 
centrata è di colore giallo e fortemente acida. Essa non dà 
né la reazione del biureto né quella del Millon né contiene 
zolfo. Trattato con acidi minerali bollenti esso dà luogo alla 
formazione di basi nucleiniche e acido fosforico. Esso contiene 
circa 1 Vo ^^ ferro; ritornerò più innanzi su questo punto. 
Delie reazioni delia soluzione acquosa mi sembrano partico- 
larmente interessanti le seguenti: 

1* Essa precipita l'albumina e il peptone di Witte a rea- 
zione acida. 

2*^ Ool nitrato d'argento essa dà un precipitato bianco, fa- 
cilmente solubile in ammoniaca, soltanto parzialmente in acido 
nitrico. 

3*^ Gol cloruro di bario dà un precipitata bianco fioccoso, 
insolubile in acido acetico, facilmente solubile in acido clori- 
drico. 

4* Precipita col cloruro di ferro. 
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5** Eliminato il ferro col solfuro d'ammonio essa dà una 
colorazione rosso ciliegria con floroglucina ed acido cloridrico. 

6* Distillata coiracido solforico dà luogo alla formazione 
di fùrfurolo, che si dimostra alla colorazione in rosso colFa- 
cetato d'anilina. 

7* Il comportamento di fronte all'acido cloridrico è diverso 
a seconda del modo di preparazione e della percentuale del 
fosforo. Se l'estrazione si ò fatta con dell'acido cloridrico al 
0,1 Vo ^ì regola si ottiene un precipitato; se invece si è usato 
acido cloridrico all'I % il liquido rimane limpido. I preparati 
più ricchi di fosforo non danno precipitato, lo danno invece i 
meno ricchi. 

Per queste ultime reazioni appare probabile che il prepa- 
rato in questione rappresenti ancora una miscela nella quale 
presumibilmente è contenuto il vero acido plasminico. Ho la- 
sciato per ora da parte la questione sulla natura chimica del- 
l'acido plasminico e mi sono occupato precipuamente della so- 
stanza ricca di fosforo. 

Gol nome di < acido plasminico » designerò nella seguente 
esposizione soltanto il prodotto ottenuto secondo la prepara- 
zione sopra descritta. 

La sostanza ricca di fosforo è un acido metafosforico? 

A distinguere l'acido metafosforico dall'acido ortofosforico 
si sono impiegate finora specialmente le seguenti reazioni: 
V La precipitazione dell'albumina. 
2* Il sale bianco d'argento. 

3^ La formazione di composti insolubili colle basi aminiche 

primarie mentre non precipitano le secondarie e terziarie (1). 

A queste reazioni aggiungerei ancora le due seguenti che 

non ho trovate registrate nella letteratura e che tutte e due 

si riferiscono al comportamento di fronte all'ossido ferrico. 



(1) SchlOhmann, Serichle der deuUeh. chemischen Getéllschaft^ 
1893, anno XXVI, pag. 1020. 
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Se ad una soluzione d'acido metafosforioo (ottenuta dalPa- 
nidride fosforica o dall'acido metafosforioo del oommeroio) si 
aggiunge con precauzione del cloruro di ferro, dapprima non 
si forma alcun precipitato o, se si forma, si ridiscioglie nel- 
Teccesso deiracido; se ora questa soluzione si addiziona di 
ammoniaca, non si forma alcun precipitato ma il liquido as- 
sume una colorazione gialla che in presenza d'una quantità 
di ferro maggiore può diventare rossastra e persino rosso vino; 
una reazione analoga fu descritta dal Rose (1) per il sale 
ferroso. Anche Tacido pirofosforico dà questa reazione, non 
però l'acido ortofosforico; né sono riuscito à riprodurla con 
alcun altro acido minerale. La seconda reazione consiste in 
ciò che l'acido metafosforico maschera fino ad un certo punto 
il ferro di fronte alla reazione del bleu di Prussia. Quando 
cioè si mescolino acido metafosforico e cloruro di ferro, come 
sopra descritto, l'aggiunta di ferrocianuro ed acido cloridrico 
provoca tutt'al più un accenno di colorazione verdastra, mentre 
la stessa quantità di cloruro di ferro, senza l'acido metafo- 
sforico, dà invece la reazione del bleu di Berlino in .modo evi- 
dentissimo; la reazione avviene nel modo descritto ove la quan- 
tità di cloruro di ferro non passi un dato limite. Il fatto che 
è l'acido metafosforico che sottrae il ferro alle sue reazioni 
si può provare inversamente sottoponendo all'ebollizione con 
acido cloridrico una soluzione che non reagisca al ferrocia- 
nuro ed acido cloridrico; in tal caso l'ebollizione trasforma 
l'acido metafosforico in ortofosforico e la reazione del bleu di 
Prussia, dianzi assente, si manifesta in modo evidentissimo. 
Anche per la reazione col solfocianuro vale lo stesso. 

Ora io ho osservato che tutte le reazioni enumerate Tianno 
luogo anche per V acido plasminico. Per la reazione dello 
SchlOhmann ho fatto uso della fenilidrazina quale base pri- 
maria, ed ho ottenuto un precipitato tanto colla fenilidrazina 
libera in soluzione eterea quanto col cloruro in soluzione ac- 
quosa; qual base aminica secondaria fu usata la piperidina^ 



(1) H. Ro8 « Ueber die isomeren Modificationen dei* Pboppborsfture > 
Pogf?. Tol. 70, 1849. 



7 BOLL* ACIDO PLASMINIOO 407 

quale terziaria la piridina : né Tuna né Taltra diedero un pre- 
cipitato. La sottrazione del ferro alla sua dimostrazione me- 
diante il ferrocianuro era gìk evidente per il fatto che il ferro 
dell'acido plasminico di regola non si può dimostrare con 
questo mezzo. Ciononostante ho voluto darne una prova in- 
contestabile. Preparai una soluzione non troppo diluita d'un 
addo plasminico liberato dalla maggior parte del ferro me- 
diante estrazione dell'acido plasminico con soda caustica e pre- 
cipitazione del filtrato con alcool acidulato; preparai pure una 
soluzione diluita di cloruro di ferro e la divisi in due parti 
uguali: runa aggiunta alla soluzione suddetta d*acido plas- 
minico non diede col ferrocianuro ed acido cloridrico che tutto 
al più la traccia d'una tinta verde, l'altra in condizioni iden- 
tichCf ma senza quell'aggiunta diede col ferrocianuro e acido 
cloridrico un'evidentissima reazione del bleu di Berlino. 

Il sale bianco d'argento, che contiene un po' di ferro, fu sot- 
toposto ad analisi quantitative: trovai un contenuto di 14,9^0 
di fosforo (il calcolo esige per il metafosfato d'argento 16,57 Va)) 
di 1 ,7 Vo di carbonio e 0,7 ^/^ di idrogeno oltre a minime 
traccie d'azoto, così che su circa sette atomi di fosforo ne 
venivano appena due di carbonio. Trattavasi dunque evidente- 
mente d'un composto organico assai ricco di fosforo o d'una 
miscela di una combinazione organica e d'un sale inorganico 
di fosforo. 

A scopi di determinazioni quantitative ho impiegato anche 
il sale di fenilidrazina ed ottenni i seguenti valori medi: 
C 36,1 H 4,9 Az 15 P 16. Questo composto dunque non è ad 
ogni modo del metafosfato puro di fenilidrazina, poiché questo 
richiederebbe : C 88,29 H 4,78 Az 14,89 P 16,48. Tentai puri- 
ficarlo trasformandolo nel sale d'argento: estrassi la solu- 
zione alcalina del sale di fenilidrazina con etere e mediante 
precipitazione col nitrato d'argento ottenni il sale relativo; 
ma anche questo conteneva ancora carbonio e precisamente 
circa un atomo di carbonio su tre di fosforo. Mi riusci per- 
sino di dimostrare delle traccie di basi nucleiniche in questo 
sale d'argento decomponendolo col solfuro d'ammonio e poi 
coU'acido cloridrico. 
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Po hi (l) ha trovato tre nuovi metafosfati ottenuti dal sale 
del Graham: i sali dì guanidina, di stricnina e di chinino, 
dei quali i primi due sono cristallini mentre il terso si separa 
in forma d*un precipitato caseoso. Anche la soluzione deliV 
cido plasminico neutralizzata coirammoniaca forma con queste 
basi dei sali insolubili che si comportano nel modo identico 
a quello indicato dal Pohl per i suoi metafosfali. Infatti mi 
riuscì in questo modo di ottenere composti cristallini deira- 
cido ricco di fosforo» contenuto neiracido plasminico, colla 
guanidina e la stricnina; il sale di chinino è un precipitato 
amorfo caseoso come quello ottenuto dal sale del Graham. 
Mi convinsi mediante Tesame col nitrato d'argento, la mi- 
stura di magnesio e la precipitazione deiralbumina che in 
tutti questi sali la presenza di ortofosfati era esclusa. 

Ho studiato più particolarmente il sale di stricnina ottenuto 
coiracido plasminico. Esso cristallizza in aghi oppure in prismi 
e tavole rettangolari; queste ultime airesame cristallografico 
dimostrano un certo grado di doppia rifrazione. I piani di 
estinzione erano paralelli agli spigoli. Una determinazione 
più esauriente è impossibile per la piccolezza dei cristalli. Il 
sale di stricnina ottenuto dal sale del Graham (2) presenta 
le stesse proprietà, però la piccolezza dell'oggetto esaminato 
non concede delle conclusioni definitive rispetto alle loro iden- 
tità. Un ulteriore esame del sale incontra gravi difficoltà 
poiché esso sembra decomporsi parzialmente nei processi di 
ricristallizzazione. Un sale ottenuto da un acido plasminico 
del 27 7^ di fosforo dopo una semplice ricristallizzazione diede 
dei cristalli privi di ferro, dall'analisi dei quali risultarono le 
cifre seguenti : 

0,1925 gr. prosoiagati a 134®, mescolati ed ossidati con cromato 
di piombo, diedero 0,4202 gr. di CO, e 0,0968 gr. di H^O. 



(1) I. Pohl, « BemerkQDgen fiber kOnstlich dargestellta Biweisana- 
clelne» (Zeitsckr, f. physiol, Chemie, voi. XIII, pag. 292). 

(2) Il sale del Graham lo preparavo secondo le indicazioni del Tam- 
mann, Btitrdge sur Kenntnits der Metaphosphate, {Joum. f, prakt, 
Chemie, N. F., voi. 45, 1892). 
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O92222 gr. prosciugati » 134*, inceneriti con carbonato • nitrato 
di todiOf dfodero eoi reattivo molibdico e la mistara di ma- 
gnesio 0,0562 gr. MgsP,07. 

Trovato: Calcolato per il metafoafato 

di stricnina; 

C 69.75 Vo 60,87 V, 

H 6,69 Vo 5.56 Vo 

P 7,07 Vo '7,49 «/o. 

In base a questi risultati non si può dunque trarre una 
coDclusione assoluta sulla composizione di questo sale, non 
credo però esservi luogo a dubbio alcuno che qui non si tratti 
di un corpo appartenente al gruppo degli acidi metafosforici. 

É notevole che questo aggruppamento chimico del fosforo 
proprio deiracido plasminico non è ugualmente dimostrabile 
nelle soluzioni deiracido nucleinico. Questo acido metafosfo- 
rico rappresenta un complesso atomico particolare che coesiste 
nella cellula micotioa coiracìdo nucleinico; sulle sue rela- 
zioni genetiche rispetto all'acido nucleinico ed alla nucleina 
del fermento sino ad ora nulla di preciso è noto. 

Sol ferro dell'acido plasminico. 

L'acido plasminico preparato come sopra indicato contiene 
circa 1 ^/o di ferro. Il ferro vi si trova in una forma che lo 
sottr&e alle sue solite reazioni : 

1' Non è dimostrabile in generale mediante il ferrocia- 
nuro e l'acido cloridrico; a volte però la reazione avviene: 
debbo lasciar aperto il quesito se ciò succeda forse per il fatto 
che il limite quantitativo superiore per la fissazione speciale 
del ferro sia sorpassato. Analogo è il corportamento verso il 
solfocianuro. 

V Dopo ebollizione coU'acido cloridrico la reazione del bleu 
di Prussia avviene costantemente. Allo stesso modo si com- 
porta l'acido metafosforico (vedi sopra). 

3"^ É dimostrabile quale solfuro di ferro, la reazione però 
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subentra appena dopo raggiunta d'un certo eccesso di sol- 
furo d'ammonio alla soluzione ammoniacale delPacido plasmi- 
nico. Il solfuro d'ammonio in soluzione diluita non provoca 
reazione alcuna oppure essa avviene lentamente ed anzi una 
colorazione verdastra già subentrata può man mapo scompa- 
rire nuovamente. 

4'' É insolubile in alcool acidulato con acido cloridrico. 
Ciò risulta già dal modo di preparazione per il quale la so- 
stanza in alcuni casi rimase in contatto coiralcool acido per 
lo spazio di giorni senza che il ferro passasse in soluzione. 

5* Esso non precipita coirammoniaca, e soltanto grada- 
tamente ed incompletamente per l'aggiunta di soda caustica; 
neppure l'estrazione diretta dell'acido plasminico con soda 
caustica basta all'eliminazione completa del ferro. 

Questi fatti ricordano il comportamento del ferro contenuto 
in certe nucleine e paranucleine. Lubavin (1) per primo os- 
servo che la paranucleina ottenuta dalla caseina contiene del 
ferro. Bunge (2) preparò dal tuorlo dell'uovo di gallina una 
paranucleina contenente ferro e la denominò ematogene; Z*a- 
leski (3) estrasse dal fegato un corpo simile, ch'egli chiamò 
epatina e Walter (4) ottenne dal vitello dell'uovo di car- 
pione una paranucleina contenente ferro. La Wildenow(5) 
confermò il reperto di Lubavin e l'Hammarsten (6) rilevò 
la presenza del ferro nel nucleoproteide del pancreas. Anche 
il Petit (7) ricavò dall'orzo una sostanza priva di zolfo ap- 



(1) Berichte der deutseh, chem, Qes,^ anno X, pag. 2237, raf. di 
0. Wagner, 1877. 

(2) vf Ueber die Aasimilation dee Bisens » {Zeiischr. f, pkysioL Ckemie^ 
voi. IX, pag. 49, 1885). 

(3) a Studien ubar die Leber > (Zeiifchr, f. physiol. Ch&m.^ voi. X, 
pag. 453, 1886). 

(4) u Zur Kenntniaa des Ichtalina und aeiner Spaltungaprodacte • 
(Zeiischr. f, physioL Chem,, voi. XV, pag. 477, 1891). 

(5) « Zar Kenntnisa der peptischen Verdaaungaproducte dea Caaelna ». 
Dissertaz. inaugur., Berna, 1893. 

(6) « Zar KenntnÌBB der Nucleoproteide » (Zeitschr. f. physiol, Chem,^ 
voi. XIX, pag. 19, 1894). 

(7) « Sur une nuclóiìae vegetale » (Comptes rendus^ voi. CXVI, p. 995, 
1893). 
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parteneule a questo groppo, nella quale il ferro si riscontra 
1 à rétat nucléinique i . 

Tutti questi preparati erano stati in contatto con acido clo- 
ridrico in soluzione acquosa od alcoolica. Bra dunque OTvia 
rinduaione di una fissazione molto stabile del ferro in questi 
composti fosforati e il Bunge infatti espresse Topi nione che 
neireroatogene sussista un accoppiamento organico del ferro. 

Keso attento dalle mie osservazioni sul particolare rapporto 
tra acido metafosforico e ferro, io ne preparai una combina* 
eione nel modo seguente. A delFacido metafosforico preparato 
dall'anidride fosforica aggiungevo circa tanto cloruro di ferro 
quanto daireccesso deiracido veniva mantenuto in soluzione. 
La soluzione si neutralizzava colFammoniaca e si precipitava 
quindi con alcool e traccio d'etere, si lavava accuratamente 
con alcool ed etere e si essiccava nel vuoto. Il prodotto cosi 
ottenuto è una polvere bianca solubile in acqua acido clo- 
ridrico ed ammoniaca; quest'ultima soluzione è di colore 
rossastro. Il ferro non è dimostrabile nella soluzione ammo- 
niacale mediante un aggiunta* scarsa di solfuro d'ammonio 
diluito, si dimostra invece a seconda della concentrazione, 
più meno rapidamente per raggiunta d'un eccesso. La solu- 
zicme acquosa ha reazione acida, dà un precipitato bianco 
col nitrato d'argento e precipita pure coll'acido cloridrico in 
soluzione alcoolica. Lasciai questa sostanza per lo spazio di 
giorni quattro in un'esperienza, tre nell'altra, in contatto 
col liquido del Bunge (1) rimescolando ripetutamente; nel 
filtrato l'aggiunta di ammoniaca e solfuro d'ammonio non 
dava la reazione del ferro. La quantità di ferro andata in so- 
luzione era appena sufficiente a dare un precipitato nero di 
solfuro di ferro allorquando si riprendeva il residuo d'evapo- 
razione dell'intero filtrato in pochi centimetri cubici d'acqua 
e si trattava al solito con ammonìaca e solfuro d'ammonio. 
L'acido cloridrico in soluzione alcoolica non aveva dunque 
disciolto che traccie di ferro, quasi la totalità del ferro si 



(1) 90 parti d'alcool al 96 % • IO parti di acido cloridrico al S6 o/q. 
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trovava Del residuo insolubile. Da questi tetti appare ad evi- 
denza che questa combinazione di ferro ed acido metafosfo- 
rico contiene il «ferro in una forma la quale non si diffe- 
renzia senaibilmente da quella che riscontrammo neiracido 
plasminioo e si avvicina in sommo grado al modo di fissa- 
zione del ferro nelle paranucleine. 

Nel capitolo precedente ho dimostrata neiracido plasminico 
resistenza di una sostanza appartenente al gruppo degli acidi 
metafosforici . In presenza dei fatti ultimi addotti veniamo sen- 
z'altro alla conclusione che anche neiracido plasminico il 
ferro è fissato al fosforo contenuto in forma d'acido metafo- 
sferico; e inoltre è prossima Tinduzione che nelle paranu- 
cleine e nucleine contenenti ferro, quest'ultimo è direttamente 
legato al fosforo; e questo fatto vale in particolare per Tema- 
togene, dal quale secondo TAltmann (1) risulta un acido 
che precipita l'albumina. 

Debbo ricordare che in questi ultimi tempi il Macallum (2) 
raccomandò Pematossilina quale reagente chimico per distin- 
guere il ferro inorganico dall'organico, legato al carbonio. 
Mar fori (3) però ottenne collo stesso reagente, impiegando 
una piccola modificazione, risultati del tutto opposti. La fer- 
ratina artificiale, che secondo la reazione del Hacallum è 
un composto « inorganico § di ferro, di fronte alla modifica- 
zione del Mar fori si comporta come un composto • orga- 
nico • . Io stesso ottenni colle due reazioni risultati così con- 
tradditori, che per ora ho rinunciato a farne uso ulteriore. 

Il ferro in € fissazione organica •, per usare l'espressione 
del Bunge, non sarebbe dunque legato direttamente all'a- 
tomo di carbonio, come finora si ammetteva; il legame in- 



(1) a Ueber Nudelasfturen u {Archiv f. Anatomie und Physiologie, 
Physiol. Abteilg., 1889, p. 524). 

(2) • A new method of disti DguiBhing between organìe and inorganic 
compoanda of iron « {Journ. of Phyiiol., 22, pag. 92, 1897). 

(3) « Sur une nou velie réaction pour diali nguer lea composés organi- 
quea da fer d^avec lea compoaóa anorganiquea apécialment par rapport à 
la ferratine i (Are/i. ital. de Biologie^ voi. 80, 1898). 
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vece avverrebbe in modo indiretto mediante Tintervento d'un 
aoooppiamento del ferro con un gruppo fosforico (acido meta- 
fosforico). 

I risultati delle mie ricerche si ricapitolerebbero dunque in 
breve così: 

1* Dairaoido plasmi nìco si ottiene un sale cristallizzato 
di stricnina che non si può distinguere dairesametafosfiito ot- 
tenuto dal sale del Graham (1). 

2* Tanto il composto del fosforo ohe si attiene dall'acido 
plasminico come pure gli acidi metafosforici sono capaci di 
legare il ferro in modo ch'egli si comporta quale ferro orga- 
nico mascherato. 

Forge da questo modo di fissazione del ferro, finora trascu- 
rato, potranno risultare nuovi punti di vista riguardo alla lo- 
calizzazione di fosforo e ferro in organi ricchi di nuclei, come 
fu dimostrata dal Macai lum (2). 

In chiusa compio un dovere gradito esprimendo la mia ri- 
conoscenza al professor Eossei per il 8uo*costante appoggio 
e la sua squisita gentilezza. 



(]] Il metafosfato di Btricnioa ottenato dal sale del Graham ò proba- 
bilmente Dna miscela di diversi esametafosfati, poichò anche il sale di 
Graham, secondo il Tarn man (loc. cit), d ana miscela di diversi (al- 
meno di due) esametafosfati. 

(2) i On the distribation of assimilated iron compounds, other than 
Haemoglobin and Haematin, in animai and vegetablo cells » {Quarterly 
Journal of microspical scifnee, N. S. 38, pag. 175, 1896). Inoltre t On 
the detection and localisation of phosphorns in animai and vegetable tis 
saes « {Proceed. Roy. Soc,^ voi. 63, pag. 467, 1896). 
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Conservati in alcole mi pervennero, aooiocchè ne facessi 
esame ìstologrico, vari pezzi di un tessuto piuttosto friabile, 
di colore bianco sporco su cui si disegnavano alcune zone 
giallo-grigie e rosso-brune. Erano avanzi di un rene asportato 
in una necroscopia eseguita in una piccola città delle Marche 
sul cadavere di persona morta dopo lunga e subdola malattia, 
secondo quanto mi fu riferito. Airautossia fu rilevato che il 
reno destro (il malato) era grosso il doppio di un rene di bue, 
bernoccoluto, di colorito grigio-bluastro, aderente strettamente 
a tutte le parti vicine, di consistenza molle e qua e là flut- 
tuante. La capsula fibrosa era enormemente ispessita e per- 
corsa da una grossa e fitta rete vasale, e non si riusciva a 
distaccarla dalla sostanza ghiandolare. Inciso Tergano in senso 
longitudinale e trasversale si presentava come una massa ros- 
siccio-chiara, sparsa di focolai necrotici, purulenti ed emor- 
ragici, di cui taluno grosso fino ad una noce. La sostanza 
propria del rene era quasi scomparsa, e solo in qualche punto 
era riconoscibile. Il rene sinistro era un poco rimpiccolito^ ma 
nel resto normale. 
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Per avere un'idea il più possibile esatta della natura del 
tumore, escisi qua e \h, secoudo il vario aspetto, dei pezxetti 
e li inclusi in parsflSna a 45>, Le Hezioni trattai con diversi 
rea^nti coloranti, e particolarmente col oarmallume di Hayer 
che mi ba dato sempre risultati veramente buoni. Ecco quanto 
ho osservato. 

Esaminando a piccolo iograndimento balzano all'occhio un- 
merosi spasi o alveoli di varia grandezza, di forma più o meno 
rotondeggiante, divisi da sepimenti di tessuto connettivo. I 
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margini di questi alveoli noo sono lisci, bensì frastagliati per 
Tintroflettersi nel lume di essi di fascetti connettivi partenti 
dallo stroma del tumore. Questi fascetti sono di varia lun- 
ghezza; taluno brevissimo, tal' altro lungo, ed infine ve iie 
hanno di quelli che si spingono fino alla parete opposta del- 
Talveolo, si che a guisa di ponte lo dividono. Né tutti questi 
fascetti hanno la medesima forma, che qualcuno ù matUtjene 
semplice per tutta la sua lunghezza, mentre qualche altro si 
divide ramificandosi dendriticamente, sì da offrire od vago 
aspetto di arborescenza; rari sono invece quelli a forma di 
clava. 

Nel lume degli alveoli, oltre a queste escrescenze delle loro 
pareti, si osservano dei gruppi di cellule isolati tutt'intorno, 
e che hanno forma ora rotondeggiante, ora allungata, ora 
ramosa. 
^ Osservando a più forte ingrandimento, si vedono qoesti al- 

veoli rivestiti 4ft cellule epiteliali disposte in serie ordinata 
su una o due fila come farebbero le cellule di rivestimento di 
j ^ un canalicolo renale e di un condotto escretore di una ghian- 
/, dola. Queste cellule appaiono poggiare sopra una specie di 
membranella costituita da un ispessimento dello stroma àfil 
tumore, prodotto forse dallo schiacciamentodelle cellule con- 
nettive da parte dello espandersi eccentricamente degli aj- 
veoli. Di queste cellule epiteliali ve ne ha di tutte le forale, 
ma la maggior parte si riferiscono al tipo detto cilindrico. 
Sono in generale grandi, hanno nn protoplasma piuttosto 
chiaro, finamente granuloso, sono fornite di un grosso nucleo 
vescicoli forme, il quale per lo più si trova respinto verso la 
base della cellula: entro il nucleo si scorge chiaramente il 
nucleolo circondato da un alone chiaro, e sovente in esso 
un granulo scuro. Spesseggiano inoltre, particolarmente in 
certi alveoli, le cellule giganti, delle quali alcune ricche di 
nuclei; ne ho contati fino a cinque o sei in una medesima 
cellula. Altre cellule hanno la porzione che guarda il lume 
dell'alveolo incoloro, come se si fossero vuotate del loro con- 
tenuto. 

Archivio p§r l§ Sei§nx$ Mediche, XXIII. 28 
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Questo medesimo tipo di cellule riveste quei fascetti con- 
nettivali che abbiamo dianzi veduto immettersi nel lume degli 
alveoli formando dei villi, e Tepitelio passa senza disconti- 
nuità dalla parete del villo a quella delFalveolo. Alcuni poi di 
questi villi sono costituiti unicamente da cellule epiteliali pro- 
liferate dalla parete alveolare. 

In quanto alle isole che sorgt)no nel mezzo degli alveoli* 
alcune sono costituite unicamente da un rigoglioso bottone 
di cellule epiteliali; altre da una listerella — ora semplice ed 
ora suddividentesi — di tessuto connettivo, talora cosi scarso 
da essere ridotto ad una esile fibrilla, e rivestita dalle mede- 
sime cellule. Queste isole stanno evidentemente ad indicnre 
gli apici o i tronchi veduti in sezione di altre villosità simili 
a quelle descritte, le quali anziché per lungo erano state ta- 
gliate di traverso. 

Questi alveoli sono poi separati fra loro dallo stroma del 
tumore, il quale è costituito da connettivo fibrillare disposto 
a fasci ora diritti, ora ondulati e che lasciano sovente fra essi 
degli spazi vuoti a guisa dì fessure. Oltre a queste fessure 
notansi nello stroma degli altri spazi o rotondi o ovali o irre- 
golari a pareti ben distinte e formate da un compatto strato 
di connettivo con grossi nuclei allungati. Neirinterno di qual- 
cuno di questi spazi si rileva la presenza di masse amorfe, 
granulose, scolorate. 

Oltre alle cellule sue proprie, questo connettivo presenta 
qua e là degli accumuli di giovani cellule rotonde, le quali 
in alcuni punti sono disposte a gruppi, in altri sono sparse 
in modo da rappresentare una specie dMufiltrazione. Inoltre 
vi si osservano dei depositi di pigmento di aspetto giallo-bru- 
niccio, in forma di granuli irregolarmente rotondeggianti e 
riuniti a zolle di vario volume. Finalmente in alcuni punti 
dello stroma prossimi agli alveoli appaiono cellule epiteliali 
ora isolate ed ora raccolte in nidi, simili a quelle che rive- 
stono le pareti alveolari da cui sembrano per strabocchevole 
proliferazione uscite e sparse pel circostante connettivo. 

Esaminando preparati di parti del tumore corrispondenti alla 
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regione corticale del rene prossima alla capsula si osserva 

9 

anche qui la suddescritta struttura alveolare, ma gli elementi 
sono in preda ad un processo di degenerazione e di disfaci- 
mento. Non più alveoli ben limitati, ma ampi spazi a pareti 
quasi ovunque prive di epitelio. Non più in mezzo ad essi le 
tipiche ed eleganti figure arborescenti, bensì cellule cance^ 
rigne sparse disordinatamente qua e là, dove isolate, dove rag- 
gruppate a mucchi irregolari. E queste cellule sono fornite 
in generale di un piccolo nucleo non sempre ben colorabile, 
qualcuno anzi vacuolato, e hanno un protoplasma a contorni 
spesso indefiniti. La capsula è in rapporto colla sostanza cor- 
ticale mediante fasci fibrosi che vanno a confondersi collo 
stroma del tumore. Lo spazio fra l'uno e Taltro di questi fasci 
è invaso dalla proliferazione cancerigna disposta alla stessa 
guisa che negli alveoli. La capsula è poi costituita da nume- 
rosi fasci fibrosi in mezzo ai quali si osservano ampi vasi 
sanguigni pieni di globuli. 

A mano a mano invece che si va verso la regione dei ca- 
lici renali, si trova sempre più rara la conformazione alveolare 
e si riconosce la presenza dei corpuscoli del Malpighi più o 
meno alterati. I nuclei del glomerulo poco colorati, il proto- 
plasma delle varie cellule confuso in una tinta uniforme, la 
capsula del Bowmann più non discernibile, né v'ha traccia di 
canalicoli. Questa zona del rene, in cui sono ancora riconosci- 
bili i corpuscoli malpighiani, è separata dalla membrana che 
riveste le papille renali solo da pochi fasci di tessuto connet- 
tivo, invaso da cellule rotonde, infiltrato qua e là di adipe, 
chiazzato da focolai emorragici. E questo connettivo cosi mal- 
concio occuperebbe il posto della porzione midollare e tubulosa 
del rene. 



Intorno alla natura di questo tumore mi pare non possa 
sorgere alcun dubbio. Un neoplasma che ingrandisca fuor di 
misura Tergano, invadendolo tutto e in modo che rimanga ap- 
pena traccia della sua struttura normale ; che infiltri le parti 
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circostanti; ohe conteDga focolai emorragici e di degenera- 
zione adiposa, masse di detritus; ricco straordinariamente di 
cellule epiteliali io parte polimorfe, con grossi nuclei vescì- 
coliformi e nucleolo; che abbia quedto epitelio disposto a cor- 
doni, non può essere che un carcinoma. La conformazione 
alveolare e villosa del cancro renale è molto rara e nella let- 
teratura io non conosco altri casi che quelli descritti da Cat- 
ta ni (1) e da Israel (2), ed è perciò che ho reputato non 
indegno di essere conosòiuto il caso presente, a cui per l'ap- 
punto dà pregio la rarità della forma. 

Lo studio della genesi di questo tumore noti è facile per 
la mancanza di figure iniziali. Ma quando io penso alle parti 
dove era maggióre e più manifesta la degenerazione degli 
elementi, e alla presenza di cavità a tipo di canale ghian- 
dolare, e al genere deirepitelio , mi sento inclinato a cre- 
dere che il tumore abbia avuto la sua origine nella sostanza 
corticale e forse più precisamente dal segmento postglome- 
rulare. 

Concludendo, la diagnosi di questo tumore è di cancro vilr- 
loso a cellule cilindriche primitivo del rene. 



(1) Cattaui, a Sui tomorì renali». Contributo alPanatomia patologica 
e alla diagnosi del cancro primitivo del rene {Areh, per le Sciense med.^ 
▼ol. VI, p. 83). 

(2) Israel, a Bin fungóses Careinom der Niere » (Ttrcàow** Archivi 
Bd. 86, p. 359). 

Giugno 1899. 
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Prof. Domenico H^jocchi. — Intorno al Demodex folliculoram nélU 
ghiandole Méibomiane e nei follicoli cigliari delVuomo; e di alcuni 
mammiferi; e alle lesioni morbose che esso vi genera. — Memoria 
letta alla R. Accademia delle Scienze deiriatituto di Bologna, nella 
Seaaione 31 maggio 1896. — Bologna, tipografia Gamberini-Parmeg- 
giani, 1897. 

In qqeata interes^iote monografia il prof. MaJ occhi rivendica a tè la 
prima diraoatraiionef del Demodex follieulorumy nelle ghiandole Méibo- 
miane delPoomo e di alcuni mammiferi (cane, pecora, bae, cavallo); e 
•tadia, in modo completo, il parassita: 1^ nei dotti e negli acini delle 
ghiandole stesse, ampliando e completando le sae antecedenti ricerche 
(1879) iairargomento. 29 nei follicoli cigliari dell'uomo e degli animali, 
confermando la scopèrta fatta dal Bizsosero nel 1888. 

Questo lavoro, fratto di pazienti e rigorosi esami, ò diviso in tre parti; 
e queste in varii capitoli. 

Nella prima, fa nn pò* di storia del demode» nelle ghiandole méibo- 
miane; dice delle difficoltà tecniche nella preparazione del parassita in 
seno a tali elementi; e racconta in eatenso le storie cliniche dei malati 
che fornirono il materiale di studio. 

Nella 2* parte, esamina da prima, Tacaro nel dotto e negli acini delle 
ghiandole Méibomiane deiraomo; descrivendo minutamente le alterazioni 
anatomiche di questi organi, abitati dal parassita, ed accennando pure 
alla probabile origine demodettica del calazion^ come prodotto reattivo 
del connettivo perighiandolara. Di poi stadia il demodeao nei follicoli ci- 
gliar! umani, e le relative lesioni anatomiche, toccando della probabile 
conseguente alopecia cigliare diradante, 

Bd infine dice della presenta deiracaro nelle ghiandole Méibomiane, e 
nel follicoli oigliàri di alcuni mammiferi ; comparando, con molto acome, 
le lesioni provocate neiruomo (infiltrazione parvicellulare perighiandolare), 
con quelle del cane (neoformasione granulomatosa pseudotubercolare), e 
eon quelle della pecora (alterationi a tipo intermedio). 

Nella 9* parie tratta delle associasioni microbiche col demodex^ di- 
mostrando che entro le ghiandole Méibomiane, convivono dei microorga- 
nismi patogeni e di quelli indifferenti. I primi, spesso appartengono alla 
classe dei piogeni (stafllococoo albo, cereo, aureo, citreo), e possono essere 
ivi trasportati dal demùdex stesso, come avviene nei cunicoli scabbiosi. 
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Tali asaociaziooi possoDo dare ragione di alcuni fatti patologici (ape- 
cial mente suppurazioni), senza che per essi si debba ricorrere airazione 
stimolante del parassita in causa. 

Airesposizione chiara del laYoro, fa ottimo complementi un'aggiunta 
di 16 belle figure, il che assai contribuisce alPesatta interpretazione dello 
studio del Majocchi, utilissimo contributo alla conoscenza eziologica di 
una parte della patologia oculare e dermica. 

Dott. MONTALCim. 

A. Negri. — Di una fina particolarità di struttura delU csUulé di 
alcune ghiandole dei mammiferi {Società Medico^chirurgica di 
Pavia, 15 dicembre 1899). 

Due anni or sono il prof. Golgi, con opportuno metodo, riscontrò nelle 
cellule nervose un apparato reticolare, sul cui significato funzionale però 
non potò con sicurezza pi*onunciar8Ì. Avendo in seguito il dott. Pensa 
trovato la medesima particolaritJL nelle cellule della sostanza midollare 
delle capsule surrenali dei mammiferi, si potrebbe credere che queirap- 
parato reticolare sia proprio delle cellule nervose o'di cellule la cui 
natura nervosa è probabile. Per chiarire la questione, Negri , sotto la 
direzione di Golgi, applicando al panci'oaa ed alla ghiandola parotide 
pel gatto la reazione nera usata dal Golgi e dal Pensa nei citati lavori, 
osservò neirinterno degli elementi un reticolo, di forma non costante, 
che non penetra mai nell'interno del nooleo, simile assai a quello delle 
cellule sopra ricordate. Un reticolo poco differente si riscontrò nella ti- 
roide di cane adulto; non lo trovò mai nella sottomascellare del gatto 
adulto. 

Riguardo al significato funzionale di questo reticolo nulla può asserir 
di sicuro. Non aveudo sinora potuto constatare una continuazione chiara, 
evidente, delle fine diramazioni dei condotti escretori di queste ghiandole 
coi fili costituenti Tapparato, non è possibile ammettere che gli apparati 
reticolari rappresentino le radici endocellulari di canali escretori; fatto 
che invece fu messo in evidenza da M&Uer e Golgi nelle cellule parietali 
delle ghiandole peptiche. Non è suparflno aggiungere che Taspetto del 
reticolo non muta nei diversi stati di alimentazione deiranimale. 

Enzo Bizzozbro. 

Clinica medica propedeutica della R, Università di Torino^ diretta dal 
Prof. G. Forlanini. ~ Pubblicazioni degli anni 1896-98. 

In questo volume ò raccolta gran parte dei lavori ohe furon compinti 
nella Clinica propedeutica della nostra Università, durante l'ultimo triennio 
in cui il prof. Carlo Forlanini la diresse. 

Nelle prime pagine il dott. Riva-Rocci, aiuto della Clinica, presenta il 
suo sfigmomanometro e indica le norme precise sulPuso di esso. — L*iai- 
portanza di tale apparecchio, che ha già reso utili servigi alla semiotica, 
ò ormai ben nota a clinici ed a fisiologi, ed ò pure attestata da parecchi 
dei lavori riuniti nella raccolta. — I varii autori si valgono infatti fre- 
quentemente, nelle loro indagini cliniche, di questo valido sussidio tec- 
nico, e ne traggono deduzioni interessanti. Cito ad esempio le oonside- 
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razioni sulla opoterapia, del ForlaniDi^ i saoi studi sulla patogenesi della 
ipertensione arteriosa, e la nota sulla uremia che, avvalorata dalle ricei*che 
sperimentali dello stesso Riva-Rocci sulle sostanze ipertensive del secreto 
renale, ci offre una nuova concezione della sindrome uremica, la quale 
sarebbe in rapporto causale diretto con la ipertensione da arte rio- costri- 
zione. — Le ricerche del maestro e degli allievi dimostrano qual valore 
debba attribuirsi allo studio della pressione arteriosa, il cui abbassamento 
e la cui elevazione costituiscono, in certe forme morbose, segni obbiettivi 
sicuri. — A quest^ordine di idee si connettono anche le osservazioni del- 
l'assistente Orlandi sugli accessi notturni deirangina pectoris; l'Orlandi 
presenta anche altri 4 pregevoli lavori di fisiopatologia. Il dott. Olivetti 
ha 3 lavori di patologia del ventricolo,, di cui uno in collaborazione col 
dott. Muggia, il quale, inoltre, espone delle ricerche sulla permeabilità 
renale dei bambini. E il dott. Pacilio riferisce degli esperimenti sul mec- 
canismo d*azione delle iniezioni di sali di ferro, a conforto della teorìa 
del Riva-Kocci sul meccanismo medesimo. C. Ascoli. 

* 

S. Riva-Rocci. — Il ferro. — Studii ed esperiraenti. — Torino, tip. Roux 
e Prassati, 1899 (pag. 104) 

È un bel lavoro intorno alle molteplici questioni suirazione fisiologica 
e suirazione terapeutica del ferro che, sebbene antichissime, non hanno 
ancora trovata una soluzione esauiiente. — Dove e come si trovi il ferro 
nell'organismo, donde questo prenda il suo ferro, come il ferro stesso 
neirorganismo penetri, quale destinazione abbia, come venga eliminato, 
« infine in che modo esso agisca, sono i problemi a cui l'autore dedica 
altrettanti capitoli ed al cui studio porta il contributo di numerose espe- 
rienze personali. — La principale fra le conclusioni cui perviene il Riva- 
Rocci ò che per azione del ferro si provoca una iperemia degli organi 
emopoietici, la quale è causa di una rigenerazione più attiva dei globuli 
rossi. — Per tale concetto egli trova appoggio anche sui dati della pa- 
tologia sperimentale, ricordando le ricerche con cui Bizzozero, Penzo e 
Sacerdotti han dimostrato che Tiperemia aumenta l'attività formatrice 
degli elementi. C. AsceLi. 
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AVVERTENZA 



Nel nostro lavoro Sulla fanzione dei corpuscoli tattili (^tie^f Ar- 
chivio, voi. XXIII, n. i3) si trovano alcuni errori di stampa 
ed alcune frasi che forse riescono difficUi ad interpretarsi. Ad 
eliminare ogni possibile equivoco desideriamo che siano mo- 
dificate nel seguente modo: 

A pag. 265 y linea 2", il nostro pensiero è più chiaramente 
espresso in quest'altra formo,: che Taumento di peso per Tu- 
nità di tempo e di superfìcie, cioè la velocitò di pressione, sia 
costante. 

A pag. 266, i* linea, invece di piccole leggasi medie. 

Alla 2^ linea leggasi: ì valori dei pesi minimi percettibili 
(pesi di soglia) non crescono proporzionalmente ecc. 

Alla linea i8 invece di Quanto più grande» leggasi Quanto 
più piccola. 

Il concetto nostro è più esattamente espresso se nei casi 
dove diciamo irradiazione di pressione (Dr\ìcì^et&ì\e) si dirà ca- 
duta di pressione. 

Von Frey e Kiesow. 



G. BizBozEBO, Direttore BespamahiU. 
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